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1. 緒言
1. 1 序
signal-averaged ECG (SAE)は1981年Simson1lにより開発された心電図の 1手
法であり、心臓に対しはぽ直交する 3方向の心電図を合成ベクトルとし、加算平
均し、周波数成分のfilteringを行ったものである(図1)。この結果得られる
QRS成分 (filteredQHS)の後方部分の微小電位(心室遅延電位; late poten-
tial;LP)を判定することにより、 re-entryに由来する心室性不整脈の予知に有
用であるとされ、急性心筋梗塞や拡張型心筋症において、その有用性が示されて
きた。本法を関心術に用いた初期の目的は、関心術の拍動再開直後にsignal-av-
eraged ECGを測定し、そのときの LPの有無により、関心術後早期の致死性不整
脈である頻拍性心室性不整脈の予知に有用であるかを検討することにあった。症
例を重ね検討をするうちに、 LPと術後の頻拍性不整脈との一定の関連が示され
たo [1ち、術後心室頻拍 (ventriculartachycardia;VT)が発生した症例の方が
有意にLPが出現した 2l。他方、全QRS領域のfilteredQRSの平均電位である
root-mean-square total (R M S T )も術後、一定の傾向を有する変動を示すこ
とが次第に判明し、また、心臓手術の影響の程度を反映しているのではないかと
考えさせる症例がとくに心機能不良例にみられたことが、本研究の端緒となった。
1 . 2 研究の目的
signal-averaged E0Gは、頻拍性不整脈の予知を目的に1981年に開発された心電
図の手法で、上記の如く心室遅延電位(L P )を検出することが出来る。 SAE
は、心臓の全電位をvectormagnitude法により統合し、その低周波数成分を除去
する(f i 1 t e r edQRSをえる)点において、通常の心電図と異なる。 RMSTは各
SAEで明確に定義出来る指標であり、心筋虚血状態との関係が予測されたにも
かかわらず、これまでRMSTと関心術後の経過等との関係について詳細!な検討
は行われていなかった。しかし、 SAEを関心術の前後に連続的に測定すると、
RMSTは大動脈遮断解除直後低下し、数時間から十数時間後に術前値に戻るー
般的傾向を示した。さらに症例を重ねるうちに、その低下の程度、 ぷおよび低下か
らの回復の程度は、心停止中の心筋虚血とそれに伴う術後心不全の程度を反映京
るという新しい考えに到達した。本研究はこの仮説を証明するとともに、動物実
験により、 QRS領域で高周波が発生する機序を検討することを目的とした。
2. signal-averaged ECGについて
2. 1 SAEの歴史
現在のsignal-averagedECGは1981年Simsonが発表した方法に基づいている。
Simsonは独自の方法で得た高周波心電図より、 QRS後方の微小電位を検出する
ことに成功し、心筋梗塞後の VTと高い相関があることを示した I) 0 S i msonが用
いた方法は、双極のX、 Y、 Z電極より周波数漉過をうけた心電信号を250心拍加
算平均し、 1つのvectorm乱gni切れを作成し、それをY軸に、時間をX車Iflとしで
経持的に展開することにあった。周波数のlowcut後に描かれた QRS波形
(filtered QRS)は、開始時点と終了時点が明確に区分されたが、 VT症例の多
くは QRSの後方に微小電位(L P )が出現した。 filteredQRSの後方40msecの
平均電位を RM S 40として表現すると、 VT出現患者の RM S 40は14.9士14.4
μVであるのに対し、 ミVTJド出;現患者では+73.8士47，.7μV(Pく0.0001)であったと
報告した。 Simsonの方法により、局所的に形成されるslow泡conducti onとそれによ
って発生する微小なfragmentatedelectrical activityを体表面から定量的，tζ安
定して測定することが可能となった。 Simsonの方法の特徴は、① 2点問の誘導で
はなく、 3方向を組み合わせた、 vectormagnitude法を用いたこと、②root-
m~an-square voltageを用い、 QHSの任意の区間の平均電位が測定可能であるこ
と、③電位が急速に終了する QHS 終末 H寺に、通常の周波数減過 '{i}~-eは前後数
msecにわたってアーチファクトを生じ、終末点が不明瞭になる現象(r ~fngi ng)が
起こることに対して、 bidirectionaldi.gital filtering3lを採用してri ngungを
回避したことである。このSimson方式のsignal-averagedECGを各心疾患に用い検
討すると、 R M S 40が20μV以下(即ち LP陽性)の高率な出現が拡張型心筋症、
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および心筋槻塞症例でみられた。いずれも、心室頻約の危険をとも必う疾患であ
り、 LPとVTの密後な関係が示された。 臨床的には、 LP の検出は、 V'1'を基
礎とする両疾患での突然死の予知、およびVT頻発注例での抗不繋脈剤の効果判
定に用いられている。
2. 2 高周波成分への関心
心電図信号には本来広範囲の周波数が含まれているが、通常の心電図では低周
波成分により織成されている ST部分および'1'~，伎が心筋鹿 l(1t において変動するた
め、この部分の検出を目的として、 bandpassは通常100llzを上限としている A)O
QHS領域の高周波成分 (>80Ilz)は全周波数の 3%以下とされるも-6 )が、
1960年代の初期より、この低電位の高周波成分が心臓のなんらかの病的状態、を反
映し、これを解析することにより、診断に役立つのではないかと考えられてきた
ト I9 )。一部の研究者は、 1000Hzまで倍以-を広げたhigh-fidelityECG (lIiFi 心電
図)を用い、 QHS波形rl'に一時的に出現するノッチやスラーが心電図の高周;皮
成分と関連するものとして研究をしてきた。初期の研究においては、 1i F j 心電図
を用いて増幅し、 ノッチやスラーを数え、虚血ではそれが増加すると報告した 8• 
9 -1 9 )。この方法を用いて、 Langerら8.12.1'7>、 Flowersら14m16¥ その他の研究
者 1凶. 1 3・18 • 1 g)は、心筋使塞の慾者でQRS波の高周波成分(ノッチ)が僧加し
ていると報告した。 心室肥大での増加を報告したものあった I4 )。その後filter-
ing の方法が導入され Van der Ark らは80-300Izの周波数成分の必かにノッチ
やスラーに関する周波数情報が含まれていることを示した川 }ω 旧来の埋諭では、
心筋綬塞後の線維化した組織において Jm分極淡の fragm(~ntation を起こし、そのた
め高周波成分は明加するものと考えられていた 1")。しかし、 f~t主部位に i置かれた
電極ではしばしば '~H S波の減少や異常Q泌がみられ、また虚lUtや綬裟のため伝
導速度が低下していることを考えると、心筋限装後は全体として高周波成分が減
少していると椛測される 21)0 Goldbergerらは虚血部位におかれた双極電極での
f i 1ter(~ c1 QRS (80-:300 Iz)のHMSによる高周波成分の電位は減少したと報告した
22)。このように、心得図の高周波成分は次第に虚1ftlと!葉J)iliづけて考えられるよう
になった。
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2. 3 心的~ J~lJf. lÚ1 と心 'I'tì[玄!日i周波j戊分
nij :iiliの如く、虚血性心疾忠における心電図の高周波成分の特異性については
1980年代の初頭から注目されてきた。 Goldbergerらは、 Si g n a1-a v e r a g i n g rtと
bandpass filteringをJllいて、 Q R S?皮の高周j皮lj_Q分 (80-30012)のrooL-mean
-square活似が心筋傾塞患者では、 正常人に比べて低いことを示した 21 ) 0 I日米の
理論では心筋槻塞想、者では傾塗音IH立においてfragmentationを起こすために高周波
成分はむしろ培えると考えられていた 14 )が、 Goldbergerらは RMS法により下壁
槻塞では I誘導で低下を示し、自ij壁梗塞ではV2およびV5誘導で低下しているこ
とを示した。 しかし、 これらは双極電極問の電位であり、心臓全体の起電力をみ
るvectormagnitude法によるものではない。
一方、通常心情図では正常所見である冠状動脈疾忠 fl~ 者において、 signa]-av­
eraging法とdigitalfilterIflgにより検出された心電図の高周波成分(150-250 
11.)の検討を行い、通常心包凶では変化を示さず、 i央iMd波成分のみを}1l1U1すると
変化がみられる例のあることを似合し、高mtl?，皮成分の J心筋彪l[nに対する向い感受'
tを示した論文もみられる 23 )。
また、実験的には高周波成分の電位が心筋虚1(1によって減少することが示され
た。HlJら、 Mor-Aviら24 )は犬の冠動脈前下行校を閉塞させ、心外H英と体表而心笛
図を同n寺に?Wl定し、虚101に陥ったた室心外JI美とそれに対応する体表而での高周j皮
成分 (150-250Iz)の電位が利意に減少し、閉塞を解除すると回復傾向jを示すこ
とを示した。|百1寺に虚1(1部位の心外)J英心電図のQRSduration は延長した。高周波
成分の電位の低下は局所の伝導速度の遅延が関与していると考えられる。伝導速
度は m~分極速度に比例するため、結局J1~~分極力のおu宣を反映していると考えられ
る。また!左前l古IH立の1ft!績は約 1cm2であっても検出は可能であったとしている。
また、 b^boudら2S )は、経j史的冠状動脈形成体r(percuLaneOlls Lransluminal 
coronary angioplasty ; PTCA) 1寺のintracoronary ECGでの検討にsignal-av-
。raged ECG を用い、体表と心外 JI英 iH~ との対比を行い、心筋j虚 1(1lにより高間波成分
の減高を観察した。
以上の如く、実験的にも臨床nりにも心的jt伝1(1に対し、 signa]-averagedECGを用
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いると高周波成分が減少することを報告する論文がみられる。
2. 4 J見行の SAEの民{1!t
心室遅延活(立に [jJ来する低活{立信号をを記録するためには、 signal-averaging
とhigh-passfilteringの2つの子法が必須である 26)O
臨床においては、ヌ父極電極を 3対日1い、互いに直交するように体表而に設置す
る。それぞれを X、 Y、 Z車1とし、 ( X ?十 y2十 Z2) 1/2の大きさを持つ一つの
vec Lor magn i Ludeを作ることがSimson法の特徴である。これにより 1方向の電位
変化だけではなく、心筋全体の電位変化を捉えることができるようになった。
R M S (root-mean-square)は次のように規定される。
N 
nMS二 (l/N 2:g・2(K.t.t)) 1/2 
K = 1 
N fllJmber of samplrs 
g waveform 
~t: samp]Ing interv乱l
(1000/see) 
(filtcrecl QIlS) 
(1 msce) 
RMSにより、任意の1時間領域の平均電{立を定量化することが可能である。
以上、①bjpolarelectrodes、②vpctormagnitucle法、③ 1M S処理、④sig-
naトaveragIngによる S/N比の改善、⑤bidirectionaldigital fiJteringによる
ringingの処煙を用いることにより、 ノイズが低く、定量化され、 fil JItのある高
Ji司?&:心fi医!を得ることができる。
一方、体表而で得られる JL\ 包図の雨間泌成分が Jl~\ 外!際電極で認められる高間波
成分の変動をi直後反映しているかどうかについて、 Mor-Aviら2tI )が舷かめた。彼
らは、犬の冠動脈前下行校を閉塞させ、心外1英と体表i而心電図を問 1寺にiWl定し、
左室心外)撲での高周波成分の電伎の減少が、そのまま対応する体表而心電図の高
間波成分の電位の減少につながっていることを示したQ
一日-
3. 方法と対象
3. ] 方法
心電計として AR T 1 () 1 -P C (A r r h y th m i a I{(~ se a r c h T e e h n 0 10 gy，i c . 
Austin， T(~xas ， U.S.A.) をJi]いた。 3f悶の双極電極をJt)い|司1寺記録し 1k H zで
デジタル化した。 x車1Iは左rjlJ版得総第 6J1J ml を(十)に、右中!被禽線第E3J)J聞を
( -)とした。 y申1Iは左rj:1J液待線)切符弓下を(+-)に、右鎖骨 q~1 線鎖骨 i直下を
( -)とした。 z申1は右鎖骨rj:J線第 4JlJ nりを(十)に、左対↑JW背而を(-)とし
た。電極の位置は解剖学的にできるだけ正確を則した。電極はsilver-si lver 
chloride electrodesを用いた。約250心拍を測定し平均した。ノイズレベルは安
定した測定状態の指標とされる1.0μV以下を原J!lJとして採用した。
心電信号は1000llzでAjD変換した。 401Iz:のbidirectionalhigh pass digita] 
filter1)を用いて40Hzでloweut fjlteringをまた、 250Ilzでhighcut filter-
ingをQHS部分に対して行った。その後加算平均された X、 Y、 Z 汲~J杉を 1つの
ベクトルに束ね、 fi1 tered QRSとした。そのベクトル量は(x 2十y2十Z2) 1〆2
である。
filtered QRSの開始点(図1， S )と終了点(図 1， E)は自動的にノイズレベルの
標準偏差の 3倍に部位で決定された。
filtered QRSの開始から終了までの平均定位をI1MSTと定義した。このよう
にHMSTを定義し検討の対象としたのは、 [=1本ではこれが初めてである。 海外
の文献を含めると現在までのところ1992年に心脳移植慾者に対して同じ概念、で抱
絶反応を検討したフランスの 1論文日)があるのみである。
3. 2 対象症例
筑波大学附属病院にて関心術を施行した 176例(1988-1992年)を対象とした。
年齢は1'"-'79歳(平均49歳) 0 J京疾患はt1Rr(n性心疾患47例、弁疾慾76例、先天性心
疾患、 39例、大動脈疾 ri!:~4例、その他10例である。手術は冠状動脈バイパス術
(coronary artery bypass grafting: C A 13G) 47例、大動脈置換術(aortic 
valve replaeement: AVH) 19例、 {171附弁iEJ奥術 (rnitralva[ve replaeement: 
M V H) 32例、 多弁 i泣 J奥羽~i (d 0 U b 1 (~ v alv e r e p I a e e m e []t:D VI?)9例、うl:Atl:心
疾慾恨治体i39例、僧 l問弁交;江主切開制~Ï 1 6例、大動脈手術4例、その他 1()例であった。
原則として、子制irの数日前に、第 1[:8]日の術前の計測を行った。ついで、手術当
日、心停止前に 1~ 2 [m、大動脈遮断解除後より、約15分に 1IEIの割合で経時的
に測定した(3-10[D1/手術当日)。手術翌朝f!J ぴ計測を行った。 ~ìi~ 秒lJ の重症度に
応じて、計測回数を増やし、 また測定日数を延長した。
4. 結果
4. 1 術前の root-mean-squaretotal (H M S T) 
4. 1. 1 HMST の全平均
成人、小児を合わせた痕例(N二154)での術前のRMSTの平均は 115士84μVで
あり、小児症例を除いた併(N二144)の HMSTの平均は94士48μVであった(図
2 )。
4. 1. 2 年齢と RMSTの相関
成人、小児をあわせた症例 (N=154) において年齢と術前のRMSTの相関関係
を調べた(図3)。少年期jより若い年代では、 HMSTは著i切に上昇ーする傾向をみ
せた。相関係数は「二一0.545であった(pく0.001)。
4. 1. 3 疾患別にみた HMSTのネEl透
AVH症例 (N=18)、僧lt目弁狭窄 (mitralstenosl s: M S )症例(N二15)、
CABG症例(N = 39)、僧l関弁逆流 (mitralregurgitation: MH)症例(N二29)
、DVR症例(N二8)、心房付:J陥欠鎖 (atrialsepta] defect: A S D )症例
ー10一
(N=21)において、術前のHMST値を比較すると DVH併が 168士72μVで巌
も高値を示し、次いでAV }il伴の118土日 μV、以下ASD昨(106士21μV)、
M f{ lJ午(96士561 V )、 M S t干(80士:30μV)、 C A B G lrf (79士31μV) と続
いた(表3、図1)0 DVRlJ手は、 A V El詳を|徐く他の昨より HMSTは有意に大
きく、またAVH鮮は MS f伴やCABG群に比し RMSTが有意に大きかった。
また、共に左室には負荷のないASD群と MS 1洋であるが、 A S D n干の方が
RMSTが有志;に高値を示した。
4. 1. 4 HMST'と左心重量
討IJ前にJL¥:仁コ-?1~ により左心室重量を測定した 97例について、制~r 前の HMST
と討~ÎmIの左心室重量のネ1:1苅をもとめた。体絡による心臓の大きさを補正するため
に、得られたf!lを身長で除した他をJtlいた。
左心室重量/身長 : (単位 g/m)
まず、各症例の左心室重量を術前の心:仁コ一法より求めた。左室重量はJL¥工コ一
法により得られる左室鉱張末期径 (LVDd;cm) 、;広技末期心室 l~f"-I 隔筏 (IVST;cm) 、
fJt張末HJ左室後壁筏(PW'I・;cm)をj干!い下記の式 8")で計算した。
左心室重量=1 . 01 x ( LV D d + 1 V S T + P川、)3 ー LV D (j3 ) )一 13.6
Framingham lIeart Stuのでは、左心室重量/身長註 14:3 (男性)、 102(女性)g/m
を左室肥大としている。
全ての疾慾を含む全症例での左心三三重量と {A~Ïnijの RMSTのfEI関係数は
r二0.044であり、有意な相関はみられなかった(図5)。
次に疾患、月1の術前の左心重量を検討した。結果を(表2)および(1~16 )に示し
た。 AV}{症例(271士78g/rn)が左心重量カ)1&も重く、ついでMH症例(196:t 
99 g/rn)、 DVH症例(189士82g/m)がほぼ同じで続き、 C A B G ~ìE 1?JtJ (1 4 3 :t
37 g/m)、 MS症例(9 2 :t2:~ g / m )、 AS D nE例(75士26g/m)の)IIf1であった。
A V 11詳は、 MS、 CABG、 ASDの各併に比べて有意に左心室重量が重く、
??
MSやASDはお互いを除いて、すべての併より左心室重量が有意、に将軍であっ
た。これは、左室にかかる容量負荷、!王負荷の差を反映していると考えられた。
CABG群も左室負荷鮮であるAV 1之、 MR、 D V R1J干に比べて有意に軽量であ
った。
4. 2 関心術後のHMSTの変化
4-. 2. 1 術後のHMSTの変化の平均
図7に関心術 72例の術前後の RM S T'の変化を術面jを100%とした相対値で表
示した。体外循環離脱時は平均77:t41%に減少し、翌朝には99=t 40 %と術前値に
もどる傾向を示した。
4. 2. 2 心不全の重痕度と HMSTの変化
ノルアドレナリンの使Jljの有無、および大動脈バルーンパンピング(i ntra-
a 0 r t i c b a 1 ()0 n p u mp i n g: 1 A 13P )の使 n~ の有無により、体外循環敵mlll寺の重症
度を区別し、 1~ M S Tとの比較を行った。術後にノルアドレナリンを使用せず、
経過が順調であった 19 例の tl~J 動 Tffm111寺の R M S'}、は平均90士27%であったが、
ノルアドレナリンを術後10μg/kg以_l二位~ JTl した経度心不全症例 27例では F~ M S T 
は平均57=t32%と低下し、 IABPなどの補助循環法を附いた重症心不全症例14
伊IJ では HMST は平均 :34 士 19% まで低下した。 t!~1 重1J 再開後の RMST の低下の程
度は臨床的な心不全のおり変を反映し、重症例ほどHMS'lは有意に低値を示した
(図8)。
4. 2. 3 疾怒別にみた RMSTの変化
体外循環蹴脱i時のHM S '.['の変化をj二記の重注度を無視して各疾慾if干毎に分け
て調べた(表3、図9)0 AVR症例(54士24%)、 DVR症例 (55:i32%)が低値
を示し、ついでMS症例(68士27%)、 MH痕例(75士32%)、 CABG症例 (78
? ?
?
?
士50見)と続いた。 ASD症例 (97=126%)が最も高値を示した。 ASD症例は
CA13G症例を|徐きすべての症例より有意な高値を示した(pくo. 05'" pく0.001)。
A V li.症例は MR症例より有怠な低似を示した(pく0.(5)。
しかし、翌日値においては DVH症例(79士18%)、 MS痕例(89士37%)が他
の症例に比べて低値を示すものの統計学的に有意、ではなかった(表4、図 10)。
4. 2. 4 経If~f 的 jな Ii. MST の変化と心係数との相関
大重1JlR遮断解除から 1I時間後での%H M S '1'と心係数(心的出量/体表面積:
単位 l/min/ザ)の相関係数を調べた(図1)。相関係数は I・こ0.239(N二日)であり、
有意な相関は認められなかった。
しかし、大動脈遮断解除から 211寺!?;1後での %RMS'T'と心係数の相関係数はr=
O.327(Nニ51)で有怠な正の相関を示した(pく0.05、図12 )。
大動脈述、断解除後 311寺|i1での %RMSTと心係数のWI関係数は「こ0.380(N二39)で、
有患な正の相関を示した(pく0.05、!玄113)。
4:. 3 li. M S Tと大動脈遮断H寺問(術中の心筋虚lfill寺間)
大動脈述、断|時間(m i n) と体外循環離1I$~1寺での%HMSrrの相関を調べた(図
14) 0 ['二一O.280 ( N =] 1 :nで有意な負の相関を示した (P<0.u05)。
大動脈述、断 H~f問が 120分未満の症例(N二81)と 120分以上の症例(N 二 ~31 )の 21詳
に分け、各々のn干の体外循環離脱1寺の %RMS'l'に差があるかどうかを調べた
(図15)。大動脈遮断|時間120分未満の併は75士11%であるのに対し120分以上の併
ではら7士26%であり、 ilt断H寺!'1が120分以_lこの併が有意な低値を示した(pく0.05)。
大動脈遮断解除後 1H寺jU'J目において %RMSTと大動脈遮断H寺!?iとの相関を求
めると(図16)、相関係数はド-0.280(N=82)であり、有j昔、な負のキEl喝を示した
(p<0.05)。
大動脈遮断解除後 2H寺 n日目において %RMS'T'と大動脈巡断 U~fr:nとの相関を求
めると(図 17 )、相関係数はr=-0.117(Nこ77)であり、 1 11寺 1~l'j 値より強い負の有意
な相関を示した(pく0.0(1)。
? ?
大動脈述、断解除後 311寺1m自において %HMSTと大動脈遮断|時間との相関を求
めると (!:g!18)、;tEI関係数はド-0.438(N二56)であり、 21寺n日値と同様な有怠な負
の相関を示した(pく0.001)。
4. -4 HMST と体外循環離 m~1時間(遮断解除後の心補助 11寺 1m)
体外循環縦Iml時間は大量))Ill~遮断解除 11寺から体外循環離Jßl !l寺までの 11寺!日1 (min)で
ある o f11~ 分体外循環中に心臓に対し適切な自íj 負荷をかけ、 1 (1 1 日:が十分保たれる事
を確認した後、体外循環から餓m~ する決定がなされるため、体外循環縦 J15ll時 llil は、
術後の心機能に依存しているといえる。体外循環縦 m~時間!と体外循環縦脱 11寺の%
RMST の fEI 関を求めた ([~IJ9) 。相関係数は r二 -O.267(N ニ 129 )で有怠な負の相関
を示した(I】<0.005)。
全 jIl~ 例の平均体外循環蹴 m~"寺!日!は 63 士 55 rninであるので、体外循環謝tJJ5~ 1寺問が
60分未満の抗例 (N=71)と60分以上の症例(Nニ57)に二分し、体外循環離J5l1寺の
両者の %RMST の差を調べた (!~120) 。体外循環雌m~ lI~fl 日!が 60分米 ?IJ3 の jIi~ 例の
% H M S 'J、は81士1%であるのに対し、 60分以上の症例では65i 37%であり、体外
循環縦 Jj5~1寺1mが60分以上の症例では%RMSTが有意な低値を示した(pく0.05)。
大量1.)JD~ j1g断解除後 1Ii寺問自において %RMST と体外循環離m~1時間との相関を
求めると (1~121) 、相関係数は r=-0.222(N=94) であり、有意な負の tl~11苅を示した
( pく0.05)。
大重JJ脈ilf断解除後 21寺nn目において%l1MSTと体外循環自fi)Js~ 1寺1:!との制限jを
求めると(図22) 相関係数はドーO.324(N二86)であり、 1. lI~f 間値より強い有意な
負の相関を示した (p<0.005)。
大動脈遮断解除後 31l寺問問において %RMSTと体外循潔隊1党時間との相関を
求めると(図23)、相関係数は「こ-0.405(Nご60)であり、 21時間値と同様な有意な
負の+1]1英iを示した (p<0.005)。
4. 5 RMS'T'と CPK-MB
体外循環蹴脱"寺の%HMSTと術後手術室で探取したクレアチンブオスフオキ
? ?
ナーゼ-MBアイソザイム (CPK-MB)値(大動脈遮断解除後2" 3 W!f 問)
との1EI共!を調べた(N二9~J 、 l玄I24) 0 j(JL 1+のCP K -M B 1imは心的j隙害の程度を反
映しているとされている。制限!係数はr=-0.065で有意な1EJ関はみられなかった。
一方、同じ標本計を CPK-MBの他により任意に 31t干に分けて検討した(図
25) 0 CPK-MB値がらoJ U/1未満の症例(N二16)での%HMSTは86i:21%であり、
C PK-M B 1o自がらo以上150IU/l未満の症例(N = 60 )では70士28%であり、 CPK-MB値が
150 IlJハ以上の症例(N二6)では32士13%であった。 CPK-MBが高値を示す鮮はど
%RMSTは低値を示し、各々の鮮の差は有意、であった。
手術室にて採取した CPK-MB値と大動脈遮断解除後 111寺 1~:l'J I~l において
%RMST の相関を調べたが(N二77、図26)、相関係数は「二一O.] 75であり、両者
の 11到には有恵、なれ~I 関はみられなかった。
大動脈述、断解除後21寺n羽目、 31時間目での%HM S '1、の+Ii関も、 +El関係数はそ
れぞれ、 r=-0.125、ド-().183であり、両者の1iには有怠な+rl英|はみられなかった。
手術翌朝Iに採取した CPK-MB値と同時刻の%RMSTの+UI苅も調べたが
(N=75、図 27) 、相関係数は r=-0.167であり、両者の I~りには有蛍な fEI 関はみられ
なかった。
また大動脈~断解除後 311寺間目の %HMST1i直を CPK-Mß の値により 31平
に分けて検討した(図28)0 CPK-MB値が50lU/1未満の症例 (N=14)での
%RMSTは83i:22%であり、 CPK-MIHi直が50以上150IU/l未満の症例 (N=35)で
は69i:33%であり、 CPK-MB値が150IU/l以上の症例(N = 3 )では59士31%であった。
この 31洋間では有意な差はみられなかった。
手術翌日の%HMS'r値を手術翌日のCPK-MBの値により 3併に分けて検
討した(図29) 0 C P K -M B 1ilが501U/1未j筒の;定例(N二55)での%HMSTは]09士
40%に上昇しであり、 CPK-MB倣が50以上150ruハ未満の症例 (N=]:nも100士62%
に上昇したが、 CPK-MB値が150IlJ/1以上の症例(N = 4 )では60士18%に留まった。
翌日伯においては、 CPK-Ms値が501 Uハ未満の抗例とCPK-MB値が150I Uハ以上の抗
例との計附の差は有意、であった (p<0.05)。
CPK-MB自体の変化は、手術室値が83i:47 ] lJ/l (N二12)、翌朝値が58i:54
IlJ/l(N=140)であり、翌朝の方が有意、に低下した (p<O.OOl)。
「??
4. s 補助循環と RMST
4. 6. 1 補助循環総Jj$l症例のR.MSTの変化
IABPを離J見したl()例の RMSTをIABP導入前と IABP駆動1寺巌終値
で比較した(1~130) 0 1 A 13 P廃t脱例は IABPの使用により RMSTは4士17
%から81:t16%まで全例において有意の回復を示した (P<O.OOl)。
4. 6. 2 補助循環非離1m症例のRMSTの変化
1 A B Pから麟脱不能となった 5例のRMSTの変化を示す(図:1)。
IABP敵脱不能例は導入前の34土15%から最終値は24士]2 %まで低下し、
RMSTは50%以上に回復を示すことはなく、死亡するに至った。
4. 6. 3 補助循環非総mll症例の検討
IABPから離脱できず、死亡した症例を呈示した(図32)0 62歳のCABG
女性で約 5時間の大動脈遮断の後、再j謹流を行った。拍動再開u寺のRMSTは13
%と低値を示し、 IABPの駆動後もほとんど回復傾向を示さず、 41時間20分後も
16 %となお低値に憎まった。この問、一度延長した QRS時間も次第に短縮し、
いっそうの活動心筋細胞の減少を伺わせた。また、カテコラミンの使用やカウン
ターパルセーションによってみかけの血圧は保たれたが、 l心係数は1.06ljminj 
がと極端な低値を示し、 RMSTの著しい低値と量的に対応した。この症例では
その後、両室バイパスを追加したが、術後 3日目に死亡した。
4. s. 4 補助循環離脱 1i.定例の検討
討す後重症心不全のため IABPを使用し、隊m2した 1症例を呈示した(図33)。
症例は69歳男性で僧l帽弁置換術を行った。 RMSTは術前に比較し、大動脈遮断
解除後は 20% と大きく低下し、心 fl~1HJ量も低下を示し、{氏心的l.:U量症候群(low 
????
output syndrome: L 0 S )に陥った。 RMST36%の時点で IA13Pを開始したo
IA13P駆動下に HMSTは徐々に回復し、駆動20n寺1'丹後には HMSTは86%ま
で回復した。 心係数もそれにやや遅れて回復し、同時刻には2.081/min/m2となっ
た。 Jif動脈拡張則圧も徐々に低下するなど、臨床的な心不全の改善と RMSTの
上昇はよく対応した。
4. 6. 5 長期補助循環後離脱の 1症例の検討
長期補助循環から離脱し得た症例を呈示した(図34)0 f曽1問弁交連切開術後冠
動脈スパズムのため、 LOSに陥り IABPついで 13V AD (biventricular 
assist device:両心室補助)を施行した。図の上段は手術直後の HMSTの変化
を示す。 HMSTの最低値16%で IA13Pを開始し、わずかの上昇をみたものの
回復は遷延した。図の中段は術後 10日目までのtimescaleで示しているが、
BVADの使用により HMSTは徐々に回復し38%でBVADから離脱した。
IABP単独心補助でも H.MS Tの回復基調は続き、 68%にて IABPから雌Jm
した。図の下段では、術後31日目にはほぼ討す前値と同じ HMST値となり、その
後患者は退院した。
図35は同一症例の補助循環離脱までの経過を、心機能指標、補助循環量、カテ
コラミン使用量、およびHMSTの実測値で示したものである。 流量補助の補助
循環法のため、みかけの血行動態は変化がみられない時期に RMSTが徐々に;増
加しているのが示されている。
4. 7 動物実験(ラット)における RMST
4. 7. 1 目的
関心討すの術後において 11MS T の低下は心筋鹿lfIlと心機能を反映していると考
えられた。そこで、虚l(nによる HMSTの低下に肉現性があるのか、またfil-
tered QRSの発症機序はなにか、 HMSTの低下のメカニズムはなにか、また、心
不全に対して使用されるカテコラミン作動j菜の RMSTに対する影響はどの程度
??
であるかを検討するために、ラットを用いた動物実験を行った。
4. 7. 2 方j去
ラットの麻酔はpentobarbitalNa(50 mg/kg)の腹腔内役与で行った。 心電計と
してフクダ電子製心電計 (VCM-3000)を用い、ラットの)JIl算平均心電図
を記録した。 VCM-3000は5f悶の針電極を)干!い、図360)如くラット
(Wistar rat，体重約250g) に装着した。 x車1は双極、 Y車1、 Z制1Iは単極誘導で
ある。 AHT-I0lと同じく ve e t 0 r m a g n i t u d e ~t にて filtered QRSを求め、
RMSTを計測することができる。周波数鴻過はlowcutを80Hzとし、 highcut 
を300Izとした。 QR SI隔全体のfiltcredQHS の平均電位をART-I0Jと同
じく RMSTと定義した。
4. 7. 3 心筋虚血と RMST
麻酔下で、 ラット(Nニ6)をIml掬し両側!怖を虚脱させ、心筋虚IUlを誘発した。虚
1(1前のRMSTは平均33:t13μVであったが、 HiH虚J)l3分後には24士9μVまで低
下し (P<O.05:vs前値)、 6分後には1:t7分後まで低下した(pく0.00]: vs 3分
(菌、 P<0.005:vs前値) (図37)。一方、同時記録のIl誘導笛位 (0-100Ilz)では、
R~皮高は l1ï1î虚脱前が平均0.51 士 0.20 刷、 J1市虚脱 3 分後で0.50 士 0.26 mV、 6分後
で0.50士0.35mVであり、有意、な変化は示さなかった(図38)。開胸両H市虚脱によ
る心筋虚血の評価は、ラットの心尖吉1)にp1-1センサー(クラレ KIl-500)を挿入し
jJ ïli 虚脱後より経時的に測定することによって行った(図 3~J)。ラット IL\ 尖郊の心
筋 p1-} は!日l虚脱前は7.32であったが、 HI¥i虚脱 1分後より低下をはじめ、 3分後に
は7.27、 6分後には7.24に低下し、両側Jr1i虚脱は心的j虚lOlをもたらしていると考
えられた。従って上記のEMSTの変化は心筋!怠J(l1に対応していると考えられる。
Imn旬によるラットの HMST 変化の 1 例を示す。 Ijf~ 胸直前には RMST は20.8
μVであったが(図40)、虚lOl6分後には12.7μVに低下した(図41 )。また開胸
前に比べfilteredQHS全体の持続時間である QI1SD(図1，S-E問)も81msecか
ら109msecまで延長した。関胸により虚J[11を誘導した実験でその後人工呼吸を行
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った別のラットの例を示す。開!掬直前には iミMSTは58.0μVであったが、呼吸
停止により急速に HMSTは低下し、 7分後には:3.7μVまで低下した。その直後
より、人工呼吸を施行すると、 RMST は人工呼吸開始 3分後には32.4μVとな
り、 7分後には 44.1μVまで上昇した(図42"-'44)。その経IJ寺変化を凶に示した
(図45)。鹿ln1開始後直線的に RMSTは減少し、人工呼吸再開後には直線的に
上昇した。
大量Jm血により心筋鹿lnlを誘発し、 EMSTの変化を調べた例を示す(図46)。
ラットを開腹後、腹部大動脈にカニュレーションを施行し、一度に 5mlのj見lfilを
行った。 mlU1前に33.0μVであった HMSTは、 5 mlの脱j(llにより急速に17.2 
1 Vまで低下した。 3mlの返l血を行うと回復傾向を示し、 5 ml全てを戻した後では、
31.5μVとほぼ前値まで回復した。 しかし、脱1nlでは上方へ、返l(nでは下方へー
時的な揺り戻しを示した(図47'""49)。
段階的にml(llを行った実験での!"{M S '1'の変化を示す(凶50)0 J日lj{Il iYUは4l.7
μVであった。 Jm Jづつの脱IUlでは 5mlまでは著しい低下を示さないが、 5 m]を越
えるml凶lでは、 HMSTは急速な低下を示し、 7 rn1脱101直後にはj9.2μVまで低
下した。 Lm Jづっ返1[1すると最終的にはほぼ前値に近い41.9μVまで同復した
([:K151'""52)。
下大静脈 (lnl'eriorvena cava: IVC)を1(1管$H子をHiいて閉塞 (occJusion)
し前負荷を一時的に低下させ、 H M S']、の変化を調べた(図53)0 IVCのoc-
clusionにより EMSTは19.8μVから最{氏15. 1μVまでイ氏下したが、 その後
19.9μVまで戻った。 IVCを開放(reJease)すると、 RMST は 25.4μVまで上
昇した(図54'""55)。
LA D (左冠状動脈前下行枝)を結ぎたして、 その潅流域をt量jfilにした実験での
RMSTの変化を調べた(ぽ156)。結紫前の RMSTは25.0μVであったが、
LAD結集後最低12.5μVまで低下した(医157"-'58)。しかし、回復への係り戻しを
伴った。
4. 7. 4 リドカインと HMST
麻酔後ラットを開腹し、左腎静脈より力二ユレーションを行い、 リドカインの
???
各量 (5mg，10 mg，20 mg)を一度 (bolus) に投与した。それによる 11MSTの変
化を表に示した(表5)。投与がjに比べて、 H M S '1'は低下した。各選のリドカイ
ンの出入も EMSTを低下させたが、統計的に有怠な差を示したのは、 10 mgの投
与においてのみであった。リドカイン各量の 11MSTの変化の実際を示す(図59
"'- 6 1 )。 リドカイン20mgを注入後、 QRSが停止し、 1~.M S'1'が測定できなくな
った例を示す(図62)。心停止直前の 4 心 t!~l の II 誘導では、次第に Q 泌が出現し
ている。
4. 7. 5 アドレナリンと RMSTの変化
アドレナリン0.02mgを静脈内に投与 (rat，Nニ7)すると、 H M S '1 は次第に上
昇し平均6分後に最大となり、平均17分後に投与前値に戻った(図63)。アドレナ
リン投与前の 1M S 'r は23.31:4.5μVであったが、アドレナリン投与後の
HMST 上昇の最大値は平均31.91:4.6μVであり、ついで24.314.2μVに戻っ
た(それぞれ、 pく0.001とp<O.OOl)。
4. 7. 6 プ口プラノ口一ルと HMS 'rの変化
次に、プロプラノ口ール0.1mgを静脈内に投与 (rat，N=11)すると、 HMST 
は次第に減少し平均6分後に最小となり、平均12分後に投与前値に戻った(図64)。
プ口プラノ口ール投与前の EMSTは31.3士8.4μVであったが、プ口プラノロー
ル投与後の RMST低下の最小値は平均24.4士6.4μVであり、ついで30.51:8.9
μVに戻った(それぞれ、 pく0.001とp<0.O(5)。
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5. 結果に対する考祭
5. 1 術前の RMST
5.1.1 RMSTの全平均
R M S'1' の電位は、周波数のlowcutをしていない心電図にくらべ約1/]00小さ
い。 RMSTはi高周波数成分のみで成立する電位であるが、日IJの言い方をすると、
通常の心電図の電位の大部分は低周波成分により構成されているといえる。文献
では心電信号のうち、 801[，以上の高周波成分は3%とするものもある。 1()Izを
low cut周波数とする場合その比率は3%より大きいと考えられるが、平均電位は
低周j皮を含む場合より当然下がるものと考えられる。小児症例を除くと HMST
はさらに低下するが、それについては次項で検討した。
5. 1. 2 年齢と ltM S Tの相関
年齢1とHMSTは有意、な逆相関を示したが、それは10歳以下の症例でHMST
が有意に大きな値をとることに由来すると考えられる。その翌JI*Iは体絡が小さく、
心臓に近いためではないかと忠われる。一方、 1 :~蔵以上の老人までの症例( N = 
143)では、無相関であった(T'二0.068)。動物実験において、 心外 JI英心i議図と体
表而心電図での周波数成分による比較が示されたことがある。 Mor-Aviらは犬の心
外腹心電図と体表凶心電図を記録した 24 )。全周波数成分を含む心情|玄!ではpeak
QRS電位は心外j撲では3800μVであり、体表百Hでは1900μVとなり約1/2の減少
を示すのに対し、高)苛波成分の p(~ak QIlS電位は200μVから 18μVと約]/10とより
大きな減少を示した。これは、高周波成分のほうが体内組織をを伝搬するI'mによ
り減衰する傾向があるからと考えられる。体絡の小さい幼児、小児は電極が心臓
に近く、そのため幼児、小児のHMSTが高値を示すのではないかと考えられる。
? ?
?
5. 1. 3 疾患別にみた RMSTの相違
J(;人症例のうち、 AVR症例、 MS症例、 CABG症例、 MH症例、 DVl乏症
例、 ASD症例をそれぞれ群としてまとめ、術前の EMSTを比較すると、
HMSTの高値を示す群と低値を示す併に分かれた。それぞれの疾患群はIOl行動
態あるいは虚J(nによる心筋のviabilityに特徴があり、その相違がどのように
}1 M S Tに影響をあたえているか、検討を加えた。
まず、各鮮の左心室重量を術前の心工コ一法より求めた。
結果を表6および図65に示した。身長で補正した左心重量は、予先日された如く、
AVH群 (274士78gJm)で愚も重く、ついでMH群(1 96士99gJm)、 D V Hl洋
(189:t 82 gJm)がほぼ同じで続き、 CABG群(143士37gJm)が、 MS群
(92士2:)gJm)、 ASD昨(75士26gJm)の)1阪であった。左心室の重量は左心室
の流量負荷、圧負荷を反映している。左室の負荷が最も強いと忠われる AV 111洋
と左室の負荷が少ない MS群、 AVR貯との左心重量の差は理解できる。 しかし、
HMSTとの関係でみると、 AVH併は HMSTが巌大なのではなく、 また
ASD鮮は左室重量カ)f&小であるにもかかわらず、 l~ M S TはMS1iFより有志;に
高い。左室重量と HM S 'rはAV H ltf:と MS 7f干のnnでは AVH併の方が左心重量
が重く、 HMST は大きいという一定の傾向を示すものの、左室重量だけでは全
症例における HMSTの分布を説明できない(全症例では HMSTと左心重量に
はf!3関はない)。
心工コ一法によって得られる左室鉱仮末則径(L V Dd)は左室に対する負荷に対
する反応として左室の拡張の程度と左心機能を反映していると考えられる。各群
の術前の LVDd を比較した(表 6および [~164) 0 M H群 (5.7:tO.9cm)、 DV 
Rl詳 (5.6:t1.2 cm)、 AV Rf洋(5.6士1.3em) はほぼ同じであり、 CA 13 G t詳
( 5.0士0.6cm)、 MS 1詳(4 . 4士0.4cm)、 ASD群(4.0士0.5cm)が続いた。
血行動態的に左室に流量負荷、圧負荷のかかる AV Hl伴、 DVE群、 MRI詳と、
原則的には流量負荷、圧負荷と無関係の CA B Gff午、そして通常より左室負荷が
低下している MS群、 ASD群では大きな LVDdの差がみられるのは理解でき
るところである。 LVDdからみた左心室に対する負荷は変わらないようにみえ
るAV Rfr午、 DVR群、 MR鮮であるが、 HMSTからみると DV f{群は MHnr: 
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より高く、 FtMSTは左室に対する負荷のみでは規定されていないと考えられる。
また、 LVDdからみると左室に対する負荷は共に少ないと jgわれる MS群と
ASD併は、 RMSTからみると ASD鮮の方がMS m~ より高値を示し、右 JL\ 系
の負荷が加わることにより RMSTがI自力1]することが考えられる。
次に、心}j旬郭比 (eardio-thoracic ratio: C T H) を各昨で比較した(表7お
よび図66) 0 DVFt 群 (65士3.7覧)、 MHl詳(6~) 士 8.7%) が大きく、ついで
A S Diti: (57士10.6%)、 AVE若干 (56:t5.1%)が続き、 さらに MS n下(54士5.7
%)、 CA B Gl伴(5 1士4.9%)のIDiとなった。右心系の負荷のみられる併が心胸事!S
比が大きくなる傾向を示した。一方 CTHでは差のみられない DVRがと MH併
であるが、 FtMSTでは DV RU干の方がMHl洋よりも高く、二弁の機能障害によ
る左心・右心にドI j方の負荷と、それに対応した心筋の変化が HMSTを増加させ
ていると考えられる。 EMSTは3方向の心電図ベクトル成分の合成であるため、
いずれの部位の心筋の鉱張や肥大に対しても対応していると考えられる。
RMSTは従って、各病態によって変化をうけた心室筋に含まれている心筋制1胞
数を反映していると考えられる。ところで、 CABG鮮は MS併や ASD群に比
べて左室重量は重く、また LVDdは大きいにもかかわらず、 RMST はASD
群よりも低く、また MS鮮とほぼ同じレベルにある。これは後に論ずることであ
るが、たとえ心室筋に含まれる心筋細胞が多くても、壊死をしていたり、虚血に
より viabilityが低ドしている場合は 1M S '1'が低下する可能性を示唆するもので
あり、 JL¥筋の形態的変化のみならず心筋紛!胞の環境の変化もしくはviabilityを臨
床のレベルで反映する可能性がある。
5. 2 関心術後の HMSTの変化
5. 2. 1 術後の RMSTの変化の平均
I M S Tは関心術症例において、冷却、心筋保護液使用の心停止後一時的に低
下し、翌日にはほぼ元に戻る傾向を示した。 RMSTは 3方向の福イ立を束ねた
vector magnitudeであり、 QRS全WJ101の伝導方向の起電力の総不nを検出してい
ると考えられる。 lowcut周波数は40Hzである。従って、伝導方I:司心臓起電力の
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うち、 40Hz以上の高周波成分は関心術後早期に低下し、半日後には概ね術前値に
戻る変動を示すと言える。通常の低周波数成分を含む心電図モニターの電位がこ
のように変動することは、確認されていない。 signal-averagedECGで計測したた
めに、みられる変動と考えられる。
5. 2. 2 重症度と RMSTの変化
ttl 重JJ 再開 n~f の HMST が臨床的な重症度に応じて低値を示したが、高周波成分
による電位は臨床的な心不全の程度にある程度対応することになる。これに関す
る直後的な論文はない。この点が本論文の考究の中心テーマである。
5. 2. 3 疾患別のHMSTの変化
体外循環離脱直後の疾患別のHMSTでは、 AVR症例がMH 1Jl~ 例に比べて低
値を示し、 ASD症例がCABG症例以外のすべての症例より高値をしめした。
ASD症例は大部分、手術傑作に心筋保護液(eardiopJegia)をHfいず、心房系IH
弼J(ventricular fibriJ lation: V f )の状態で行われる。また、一般に Vf I時
間は短く、体外循環の脱lIn温も340C程度で、通常の心停止を用いる体外循環i侍の
28-30OCに比べ高い。 Buekbergら2'( )の心筋j酸素消費量の研究によれば、通常の酸
素消費量は9m1 02/min/l00gであるが、 340CのVfでは約5，"1 02/min/100g、eo
ld eardiop]egia使用!侍の椴素消費量は約1m1 02/min/10()gである。 ASD症例に
おける Vfの使用は、酸素消費量の抑制という点では冷却心筋保護液(eo 1 d 
cardioplegia)に比べ不利であるが、 Vfによる心停止i時間が短いこと、低温に
しないこと、 cardioplegiaを用いず高 K による m~分極心停止を起こさないことが
体外循環離脱時のHMSTを高めていると考えられる。日IJの見方をすれば、体外
循環敵Jmll寺の HMST は心停止lI~fI日!、 (私低i氏t7:討詰!i五Ilふi
CABG症例のみはASD症例と有意意、差を示さなかつたo C A 13G症例では、体
外循環離脱時にRMSTが高値になる症例を含んでいるためであり、その場合、
bypass graftingの効果がH.MS Tを上昇させているとも考えられる。 AVH症例
とMR症例の差については、左JL¥重量がAV R j.ìI~例の方がやや重い傾向にあり
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( 247士78gJm vs. 196199 gJm ; NS)、心停止中の心内膜下部分の相対的虚IJl
が大きいことに由来するのではないかと舵測される。
しかし、翌日値のHMSTは疾患別に区別しても、 いかなるRMSTの有意な
群間差はみられなかった。このことは、疾患による差は手術直後の一過性のもの
であることを示している。 RMSTが子科I直後のIt寺ltHから雌れても貯として有怠
の差をみせるのは、手術傑作の共通項によるのではなく、約動再開後に初めて判
明する術後心不全の位度で分けたときであると考えられる。
5. 2. 4 経 IJ寺的なRMSTの変化と心係数との相関
RMSTと心係数の相関は、大動脈遮断解除後2n寺問目から U~ 現して来た。 1
lI~f f/i1値ではRMSTは低く、同時に心係数はときに高い値を示すものがあり、相
関の程度は有意ではなかった。 しかし、 1 n~f 問他の非相|苅の真の理由は RMST
のfLl1直に求めるべきだと忠われる。この時期のHMSTはまだ、 eardiop]egiaや
心的j 冷却!の一時的影響から m~ してないために、制:i 前{直に比しかなりの低似を示す
ものと考えられる。 1M S TがJI順調に回復する症例では、 31時I'U'l値頃には100%に
近づくものもあり、その時点では先の一時的影響も薄れるので、 IL¥係数との相関
がけ;1て来るものと考えられる。
5. 3 RMST と大切JJD~遮断i時間
大切j脈遮断時間と HMSTはどのH寺点の相関をみても、有意な制限lがみられた。
しかし、 21時間値以降のほうが、有意度は域)JIlした。これも心像能の場合と同じ
く、 cardjoplegiaや、低温の影響力1薄まり、真にHMSTに影響を与える因子が
残ったためと考えられる。大聖}J 郎氏遮断 11寺 n日のfFll英!の有意、!宣の方 1/~ 、 JÖ係数よりも
高いことは虚1fn1寺問、 もしくは虚血のお!肢がH_M S '1'に影響を与える大きな因子
であることを伺わせる。大動脈遮断!時間120分を境界値として症例を 2f伴に分けた
場合、 120分以上の大動脈遮断を行った症例の体外循環離脱lI~f の HMST は、 120
分未満の症例に比べて、有意な低値を示した。 120分という大動脈遮断|時間は、文
献的には 1つの区切りと考えられている。 心的jの微系11構造と高Tネルギーリン椴
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化合物からみた臨床研究 28. 29 )では、 120分を越える大動脈j昼間rU寺!1月では心筋保護
は不十分であることが1)]らかになっている。 従って、 HMST のこの差は、 ijHJl〉
術後の高工ネルギーリン酸化合物の変化や心筋の微ゑ1t持造の変化に対応している
と考えられる。
5.4 HMSTと体外行iIT環前fUJ見INi11' 
体外循環蹴 J1党時間は関心討す直後の心 11~*市能を 11丹後 nりではあるが、定量的に示す
値である。体外循環は大動脈遮断解除後、加温と Il~\ 収納能の回復を待ち街1UI見する
が、十分なl血圧が保ち得ない場合は、 仁!ーラーポンプによる循環補助を継続し、
少しづづ試みに流量を減らして、心臓のみの狛U:'，で1(1行動態、がト分保たれること
を確認した後に離脱する。従って、体外循環蹴脱U寺11の延長は関心術直後の心収
納能の低下を反映しているといえる。体外循環蹴m~1時間と各 11寺 WJ の %RMST の
相関はいずれも有意、な負の相関を示した。これは関心術l直後の RMSTの変化は
心収縮能を反映していることの!日j般的証明であると考えられる。各!時期!の
RMST のうち、大iljJJU長遮断解除後 11与1ijのfEl関係数の信頼性が比較的低いのは、
この時期jにまだ体外循環が持続されている症例が多くあることも 1nIEJ:Jのーっと考
えられる。 2時間値、 31寺問値の比較ではいずれも相関係数の信頼性は高く、
%RMSTが低いほど、補助循環は長く必要であると考えられる。
5. 5 HMSTとCPK-MB
CPK-MBと術後の%I-"{MSTは当日(菌、翌日値とも、 fEI関関係は確認でき
なかった。 しかし、約動再開n寺での50JU/l未満、 50-150IlJ八、 1501ハ以上の
3群問で %RMSTの有意差がみられ、また翌日値で、 501 Uハ未満fcf:と 150ru/ 
i以上鮮の1;]に有意、差がみられた。
心筋からのJ(nI=f:1 逸脱酵素である Cl=>K-M13の臨床的意義については心筋壊死
の他の指標とよく相関することが文献上指摘されている 3o -3 1 )。また、 CPK-
MB の1I1中濃度は、壊死に陥った心的j;震と!直抜的に相関したとする報告もある
32)。しかし、一方、 このことに関する多少の議論も伐っている 33)。いずれにせ
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よ、術後の%HMSTはCPK-MBを介した心筋壊死との関係は軽度みられる
ものの、心筋切閥、切除をする症例(弁置換など)、心筋切聞をしない症例
(CABG)の両者を含めた関心術症例rj:1ではHMSTとCPK-MI3との関係
は薄いと考えられる。
5. 6 補助循環と 1M S T 
5.6. 1 IABPについて
I:ABPは後負荷を軽減させながら、|百J11寺に冠動脈溌 ?~t を維持するものである。
後負荷を終減させるすべての薬理学的方法が限界に達したとき行われる。
IABPの)京湾!は大動脈弁が閉鎖した直後にballoonが膨強し、防圧を形成し、
拡張HJの大動脈圧を上昇させ、冠動脈j加点1IをimJIさせる (diastolicaugment-
ation)。拡張 1:1]1切にballoonは縮小し、陰圧を形成して、大重JJ脈 1}i~ ~1~ 末期l 圧を下
げる (enddiastolie dip)。このようして、次の1文総でのvenLrIeularoutflow 
のimpedaneeは減少し、収納期庄のピークも低下する (afterloadreduetion)。
IABPは心臓のポンプ機能を改善し、心的I:B量を0.5-0.8l/mi日明)11]させる。
後負荷の減少と収縮期の仕事量の減少 (decreaseddemand)と拡張則の溌流圧の
改善 (increasedsupply)により、心筋酸素バランスは著しく改善する。左Z!躯
11~ )Jは増加するため、左室の鉱張末期j圧は低下し、そのため、心臓の大きさは小
さくなり、酸素需要はさらに低下する。 心内股側の I(Il流を改善することによって、
虚血が改善し心亀'図の虚jil性の Srl、変化を正常化することが可能な場合もある。
5. 6. 2 補助循環1寺のRMSTの変化
各症例において lABPを開始するかどうかの判断は術者にまかされるが、体
外循環からの謝E}glが困難か、 もしくは離脱後l血圧の維持がカテコラミンのみでは
困難な場合に IABPが使用される。一般には、体外循環中では、 Doparnine+ 
Dobutamine各10μg/kg/min使用しても30分後に収納WJj(U圧が80mmllg以下、左房
圧が20mmllg以上のものが IABPの適応となる。体外循環雌Jf日後では、心係数
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2.0 1/mim/m2の条内:も加味される。即ち、 rmIL¥ f~:j 後の高度な心不全において使)甘
されるものである。 1M S '1'を経時的に?l!I]定できた JABP使用症例15例におい
て、 IABP から雌m~ できた 10例はI1 MST が有意に回復した一方、 IABPか
ら蹴脱できず死亡した 5伊1]では RMSTの回復はみられなかった。 TABP隊ml
1寺WJの判断も外科医にまかされるが、補助循環なしに 1(¥1行動態が保たれるという
点で、心機能の改善がみられた時点と考えられるo n. M S ']'の改善が縦脱症例で
全例みられることは、 IO収縮能の改善とIL¥電情報である HMSTの改善が対応す
るとみなすことができる。
5. 6. 3 非雌/H~例の検討
大動脈ilt断時間が 5n寺1jに及んだCA 13G ~lî~ 例では大動脈遮断解除後 1 時間を
経過しでも RMSTは9%の低値を示し、 IABPがその後開始された。 I(n行動
態は、収納!tJJ1(1圧が100mmHgを経え、 li:J心的脈圧 (eentralvenOllS pressure: 
c v P)は25-30mmllgから 10mmHg台に低下するなど改善がみられたが、 HMST
は依然として 10% 前後の低値を示し続けた。大動 IU~ 遮断解除後 411寺 |iii において、
心係数は1.06l/min/がときわめて低値を示した。その|時点での RMSTは、なお
16 %であった。補助循環によりみかけのi血行動態は改善するが、 RM S '1'で表現
される心筋の福気的viabilityは全く改善傾向を示さなかった。
5 . 6 . 4 ~nUJ5~例の検討
69歳男性で僧附弁置換術を施行した症例では、大動IURj広断解除後 11寺!日!の
RMSTは30%台であった。 I血圧も100mmllg~ミ満が選延したため、 lABPが導
入された。 IABPの導入後収縮WJl血圧は120-150mrnlg台で安定したが、心係数
の低値は持続した。 しかし、 HMST は大動脈ilt断解除後 711寺rliには63%となり、
161時間後には86%まで回復した。心係数の低値は続いたが、 HMSTの1m復に約
10時間遅れて、心係数も2.001/min/rn2以上に戻った(IO係数によるLOSの定義は
2.201/ min/m2以下)。 この症例では、 RMSTの回復は比較的順調にみられた一
方、心係数からみた心収納能の回復は RMSTより少し遅れたり IL¥f{ji電位の回復
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と心1f~*m 能の回復は直後的必機!予は異なるものの、後に検討するタn く ATP の回
復を通じてn丹後的な関係があり、両者の回復傾向の一致は月H併できる。この症例
では、電位回復が心収納能改善より先行したが、その背崇には、 ATP依存性の
JI英電位維持に依存する電佼と、 A 'f Pと共に Ca濃度および利用度の回復が必要
である心収納能との差が伺われる。
5. G. 5 長期補助循環後縦m~例の検討
(問IPTIl弁交Jili切り日付:I後冠動脈スパズムのため、 LOSに陥り IABPの導入に続
き、両心室補助装置 (BVAD) を施行した ~7歳女性の症例の 1(1l行動態の推移と
RMST の関係を検討した。体外循環離m~ 直後に心電図の S 1' 上昇が出現した。
RMSTは当初の37%から霞低16%まで低下し、収縮HJ1王も保てなくなったため、
1 A B Pを開始し、ついで両心バイパスを迫力1した。両心バイパスは開始後 7日
I~I に雌 ml できた。両心バイパス開始後 3 日目までは、十分なI1 MST の上昇はみ
らず、 RMST値は10-20%台に留まったが、 4 EII~I より 33% と上昇に転じ、 7日
目には39%となった。この1丹、収縮則圧は120-130mlg前後、左房圧は15mrnl!g前
後と変わらず、また両心バイパスによるバイパス流量も3.0-:L5]/m1nとほぼ一定
であり、カテコラミン使用量も変更はなかったが、 HMSTのみが上昇傾向を示
したことは興味深い。即ち、流量fml功型の補助循環においてはJ(Jl行動態は補助循
環の駆動状態により修飾されており、心 11文総能の問復を ït~I 践的に示す l(n 行動態指
標はないと考えられる。この時点ではRMSTは心臓のviabilityの回復を示す有
力な指標となると忠われる。 BVADから離脱した翌日、 HMST は-1I~f低下し
たが、その次の日から再び上昇を始め、 1 AB P~ffU日~II寺には 54 %、その翌日には
70%に回復した。この症例は心不全からの回復に1寺1mを要したが、心不全の改善
の各段階に対応したEMSTの回復を示した。 心不全が重篤な例では、 RMST 
の回復には1寺問を要すると考えられ、 RMSTはその低下の将!笠と共に!TII復1寺!日1
も指標となりうると思われた。
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5. 7 動物実験(ラット)における HM S'l、
5. 7. J 彪1(1とHMS'1' 
ラットを開胸して心筋虚1ULを誘発すると、 RMSTは有意に低下した。また、
人工呼吸により換気を再開し、それに反応した笑'!換では RMSTはl!il復した。こ
のことは、 RMSTは虚1(1に際し短期間に低下し、虚lUIが改善されれば回復する
ものであることを示している。同時記録の H誘導亀{立では、虚1(nに対し一定'の変
化を示さなかったことより、!主1に対するR.MSTの変化は、心電図一般に関し
てみられる現象ではなく、 fj 1 tered QRSに特異的にみられる現象である。ラット
の実験では周波数のlowcutを80Ilzとしており、臨床で使用している40Ilzとは異
なるが、 lowClt処理をして心電信号の低周波成分を含んでいないという点では共
通してる。ラットにおいて心筋虚lfIlを碕々の方法で誘発し、 HMSTの変化を調
べた。 mll(ll による実験において、大量 JJ~lJ(lでは、すぐ RMSTは低下した。一方、
1 m 1づっ脱lUlしていく方法では、 H>l血がE3 m 1 を越えたlI~f 点から、急速な
RMST の低下がみられた。いずれの場合も、!JSlIUtのために心筋潅流量が不十分
になった時点で l~ M S Tが低下したのではないかという印象が得られた。またい
ずれの実験も、 m~1fI1量を全量返1(1した|時点でRMSTはほぼJJ>l1(n前総に戻った。
R M S']、は虚1(1に対し低下するが、 1(1流再開には対応して再現性のある回復
をするという印象が得られた。一方、 I V Cを一時的に閉鎖する処置では、虚1Ol
に対してはおそらく collateralcirclllationのため一時的な効果しかもたなかっ
たと忠われ、 RMSTは臼発的に前値に戻った。むしろ、 1: V C I銅版により、
HMSTは前値より ;憎大した。 LAD結誌に対してはHM S 'J' は低下の傾向を示
したが、何度も上向きの掠り戻しを示した。 LADの結設という心筋jの局所の虚
血に対し、周囲のcollateralcirClllation の地力rJなど、虚血を緩和する重1きがあ
るのではないかという印象をうけた。
虚HI1実験で得た結論では、 R M S'}"' はglobal ischemiaに対しては、 l別総了に1寺問
依存性に低値を示すが、 partial ischemiaに対しては、低下傾向jを示すものの揺
り戻しもみられ虚1(1に対する種々の緩和作用の影響も考えられた。また鼠1(l状態
が改善すればRMSTは虚lfn前値に戻るものであることも、権々の虚lfil実験で示
? ??
?
された。
5. 7. 2 リドカインと HMST
リドカインは~:1lI)J包"英の Naチャネルの内側部位との相互作別により、 fastNai 
channelを不活性化する薬剤である。ただし、テト口ドトキシンに比べると fast
Na+ channelの特異的阻害物質ではないとされている。このリドカインを的脈内
投与すると、 R. M S r1'は全例にわたり、低fi直を示した。 20mgの投与ーでは QRSの
発生は突然r:j:11:し、 R.MSTの測定も不能となった。 しかしそれより低いリドカ
インの投与では、 HMSTは低下した。つまり、 リドカインは容量依存牲に
HMSTを低下させたと考えられる。 リドカインは非特異的とはいえ、 fastNa+ 
channel b10ekerであるため、 RMST の主攻部分は Naチャネルの関子しと強く関
係すると考えることが出来る。
5. 7. 3 動物実験におけるカテコラミンの反応'性
カテコラミンは β受容体を介して活動電位の第 2+1に影響を与える。 β受容体
の刺激は活動電位のプラトー相をt努力日させる。 β受容体の刺激はeAMPの上昇を促
し、 Caチャネルの開孔確率を上昇させる。アドレナリンはその β受容体刺激作
用によって、 Ca電流を月号力1させ、 プ口プラノ仁!ールは β受容体遮断作用によっ
てCa電流を減少させる。実験では、 R.MSTはβ刺激物質で有意に鳩加し、 β
遮断物質で有意、に低下した。このことは、 Ca電流のVmaxの変化(1m孔の変化)
でも RMSTは影響を受けることを示している。 しかし、 リドカインの場合と
速い、 R_ M S T の途絶ということはないため、 Ca電流の HMSTに与える影響
は二次的なようである。
、ー?、?
?
? 、
6. 総合的考察
6. 1 高周波成分の由来
Van der Arkらは犬の左室壁に方形に等間隔に12個の電極を置き、互いに刺激し
て、筋束方向と筋束に直角の方向でのノッチの出現率を調べた。この実験では心
電図のノッチは心筋線維に沿った伝導でなく心筋線維間の伝導(cross-fiber 
activation)により発生することを示した 2o )。しかし、その時点、では高周波成分
の由来は未だ明かではなかった。
最近の文献では、心臓の高周波成分は主に活動電位の立ち上がり部分(第 O相、
fast depolarization phase) に由来すると考えられている 24. 3 4 )。周波数とは本
来、一定の期間内に振動する数のことである。 Naチャネルの大部分はj撲のfast
depolarizationを引き起こし、 Caチャネルの大部分ははslowdepolarizationを
引き起こすので、高周波成分の多くは Naチャネルに関連していると思われる。
すなわち、 N aチャネルの開放にともなう Na電流が高周波成分の発生に関与し
ていると考えられる。また、細胞膜内側表面における Naチャネルの阻害物質で
あるリドカインをラットに投与した実験では、 RMSTの低下が観察された。そ
の低下の程度は、 Caチャネルに影響を与える β遮断斉IJであるプロプラノロール
における低下より大きい。 RMSTはその手技上、高周波成分を抽出しているの
で、この点からも、高周波成分はNaチャネルの開放に伴う電位変化が主役をな
していると考えられる。
6. 2 虚血と心筋電位
<静止電位の維持>
心室の心筋細胞においては、 j漠電{立は脱分極して活動電イ立を発生し、その結果
心筋細胞が収縮する。静止電位は細胞膜を介するイオンの濃度勾配と Kイオンに
対する膜の選択的透過性により発生するが、それを維持するのは ATPの加水分
解エネルギーを利用した能動輸送である Na-Kポンプである。このATPは、
? ? ?? ?
~11I /1包による物質代議jによって合成されたものである。即ち静 1[-_電位の維持には十
分な酸素と基質の供給が必要である。 しかし、椴素の供給が低下すると静IL電伎
は減少する。
く Na亀'流〉
活動電イ立の立ち仁がり1寺にはNaチャネルの開放による内[riJきのNa需流がみ
られる。 Na 筒流は、小さな m~分極で流れ、急速に明大し、娠中討が大きいので、
出[rJ福イ立の発生や伝導での主役である。活動浴{立の最大立ら Lがり速度を Vmaxと
すると、!司有心筋ではその速さは 100"-200V/seじである。 Na i古流は約10msec継
続する。 Na亀'流が正常に流れるためには、車1/1包!撲をはさんだ正常必Na分布と、
N aチャネルに対する阻害がないことが前提である。
く虚1(1とNa電話t> 
N a電流の大きさ(V max )は、五HllY~外 K 濃度の上昇の場合など抑止'Iif立がH見分
極すると、 Naチャネルの不活性化がおこり減少する。系I!IIt包外 K濃度は開IL¥体jの
場合、高 K心筋保護液Lt入によって上昇する。一方、!主 [(nでも抑止i'sf立の低下が
みられる。その機序として、①虚J(nでは ATP依存性Na-Kポンプの活動低下
による制1胞内 K+濃度の減少と系IH胞外 K+濃度のTltjJlJが起こり K'の平衡1s{立が減少
し、同時に外部に貯留した Kすのwashoutがなく、静止電位が減少が起こる、②ま
た、虚l(n中脂肪関空のβ椴化がわ:われないためIJ日Jfj燃のt:j:J間代謝物の組織内濃度が
増加し、 ]ysophosphatidilchol i ne(LPC)が別加する。これらは、抑止電位の形成
に関与する内向き整流 Kチャネルをブt:1ツクし、内向き繁流性 K電流(i K 1 )を減
少させ 35) ¥ J撲を脱分極させる。 Vmaxは、静1:電{立が小さくなるほど低下するた
め虚血そのものがNa電流を低下させると考えられる。即ち、虚r(nにより
RMSTが低下する生化学的恨拠の一つがここにあると考えられる。
、 ，
?， ，
，??、 ， ?
?
，?•• 
??
<Ca電流>
Caチャネルは、広くあらゆる心筋に存在する。よく知られているチャネルは
L型に分類される。この型の電流がβ受容体作用物質で精強され、 Caお抗剤に
よって仰1IJIJされる。また、 Caアゴニストによって明大する。 L_， ttlc a'~底流は活
動電位のプラト-tEI (第2tH )で流れる。 心筋j活動幅{立での Na ';屯流と Ca亀'流
の活動定位における(立杵iを図に示す([~I 6 7)0 N a 'J[i流と Ca電流は概ね別の
p ha s (~で流れると考えられる。
E3. 3 関心術の虚1(1の特異性
!~日心術では、心臓を止めることによって心臓に虚血状態をもたらすが、臨床に
おける通常の心筋虚rOl (例えば心筋傾塞や狭心症)と異なる点は冷却法を用いる
こと、 また心筋保護液(高カリウム、 リドカイン添加等)を用いて心停止rl:1の工
ネルギーの消資を抑え、 j撲の維持をはかることである。これらの凶子は心臓のJ自
動再開u寺の電位に大きな影響を与え、 さらにEMSTにも少なくとも一時的な影
響を与えていると考えられる。従って、以下に検討を加える。
6. 3. 1 Cold cardioplt~giaの概説
①立pldC主は並lU旦足立立)_歴史:
Cardioplegiaとは心臓の電気活動および収納の停止を誘発する方法のことであ
る。 心臓手術にこれをJTいることは、 1955il::Melroseらによって試みられた 36}0
しかし、 この|時はカリウムの濃度が高すぎ、!切符した効果が得られず多くの心臓
手術に用いられるには至らなかった。 しかし、 Br(~tschneid(~r らによって研究は続
けられ、 1975年彼らはcardiop]egia、hypothermia、心筋代議lについて論文を発表
した 3'(，38)0 1970年代にKirsehらはnormothermieeardioplegiaを発表したが、十
分な成果はみられなかった 39)0 1970年代後半のいくつかの研究により、虚1(1の開
始と共に心臓の電気活動と収縮を突然に停止し、|司u寺に心臓を冷やすことが、そ
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のどちらかを単独に行うよりも心筋保護効果があることが示された 4O-4o)。臨床
成績もcoldcardioplegiaが他のどの方法よりもよりよい心筋保護効栄があること
を示した 47-55)0 ConUらもCABGにおいてcold cardioplegjaは冷 LI1心停 ll~
(cold ischemic arrest)に比べて心機能は良好であり、心筋壊死の程度は少な
いことを示したら O)o Braimbridgeらは弁置換患者の心筋生検を行い、 continuous
coronary perfusionの方がcoldcardioplegiaに比べて高率に心内膜下障害が多い
ことを示したら7)0
②Cold Cardiop]~g_旦企担艶:
Cold cardioplegiaの根拠はこの方法が心筋酸素消費量を減少させ、それにより
大動脈遮断中の心筋細胞の細胞構造と!撲の維持、および!漢を介する電解質(N a)
K，Ca，Hg)勾配の維持にある。この方法により、心筋細胞のYiabilityと機能は維
持される。大動脈遮断中、心筋の工ネルギーは心筋のグリコーゲンとグルコース
を用いた嫌気性代謝から提供される。もし、心筋j酸素需要が十分に抑えられてい
るならば比較的長い心停止でも、 この^TP供給で十分である。電気活動が止ま
り、心臓が停止しているならば工ネルギー需要ーは基本的には心筋温と、部分的に
は静止時の壁張力によって規定される。 220Cで静止状態にある心臓での隙素消費
量は0.3ml/100g/minであり、 370Cでは1.0rnl/lOOg/rninである。これに対し、 2
OCであっても、 Vf やbeatingでは問委素消費量は約2.0ml/l0()g!minである 2'1)。
一般に大動脈述、断 n寺聞を短くすること、凶l ち心筋虚血lI~f ~I'jを知くすること、工
ネルギーを消費する代謝過程を抑えるため泊度を下げることが、心的!jrj:1の商工ネ
ルギーリン酸化合物レベルを保存するのに有効であると考えられている。手術手
技の向上により、手術に要するn寺!?-Hも減少してきた。 coldcardioplegia法の導
入により、心臓の電気的活動が急速に停止し、また、急速に心的j泌が下がるため、
細胞内の高工ネルギーリン酸化合物の減少のれ度はかなり退くなってきている。
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6. 3. 2 冷却
6. 3. 2. 1 冷却と酸素需要
冷却(低温)が代謝を遅延化し、従って心臓のエネルギー需要を減少させる。
心臓の酸素需要の80-85%が電気的機械的仕事に使われ、残りの15-20%が基礎代
謝に用いられているとされる。低温はこの両者を抑制すると期待される。狛動し
ている心臓の常温状態の酸素消費量は約9-10ml 02/min/lOOgで、あるが、 200Cでは
約2ml 02/min/l00gまで低下する。全身の酸素需要では lOC下がる毎に約7%低
下するといわれている。
6. 3. 2. 2 冷却と高エネルギーリン酸化合物
ヒキガエルでの分離ミトコンドリアの酸化的リン酸化率は温度低下により直線
的に低下する。ウサギ心筋JJ:英Na-KATPase活性も直線的に低下するが、 230Cに不連
続点があり、これより温度がさらに低下すると、 Na-KATPase活性はさらに急激に
低下する。低温はATP産生およびATP活性を低下させる。
低温と ATPの保存という点では、温度が低い程ATPの保存は良好である。
また虚血中のATP保存と虚血後の機能回復の聞には密接な関係がある。
Baldermanら5B )は、虚血中に coldcardioplelgiaを用いた犬のモデルにおい
て、大動脈遮断解除直後に CPが急速に回復してくるのを観察した。これに対し、
虚血中、心筋温が安全域になかった場合， c Pの回復は遅延した。 心筋保護法を
適切に用いると CPは虚血i直後前値に戻るとする報告が多いが、心筋j湿の冷却が
不十分な場合、高エネルギーリン酸化合物の消費が行われると考えられる。
6. 3. 2. 3 冷却と細胞腔Jl長
低温中では、 Na-KATPaseが不活性化され、その結果Na'lの細胞内!!?留が始ま
る。細胞内 Na+濃度が増加すると浸透圧の増加により細胞内に水が引き込まれ、
細胞腫!援をきたす。
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6. 3. 2. 4 冷却と心筋電位
CoraboeufとWeidmanは、子ウシとヒツジのPurkinje線維の活動電位に対する温
度の影響について調べたら 9)。活動霞位の各相 (0， 1， 2， 3，4相)のVmax 
は低温になるに従って直線的に低下した。各相の100Cあたりの電位変化率(250C 
の電位を 1としたときの350Cの電位)は第 0相、第 1相、第 3杵iでは 3以下(お
のおの1.7，1.9，2.6)だが、第 2相、第4相ではもっと高い値をとった(おのお
の 4.6，6.2)。この相違は第 0， 1， 3相でおこるイオンの拡散過程が、エネル
ギー非依存性であり、第 2相で開く内向き遅延性Caチャネルがproteinkinase 
により制御されており、第4相で作動するNa-KATPaseがエネルギー依存性である
ことより生じる。冷却!の電位に与える一番大きい影響は ATPを介して発現され
ているといえる。
6. 3. 2. 5 冷却と高周波心電図
AkseJ.rodら6O)は犬の冠状動脈左前下行校領域の一部心筋jを冷却し、冷却]前と冷
却1=ドの体表面j心電図の変化を調べた。冷却l部分の高周波笛位 (150-250Iz)は、
心筋虚血と同じく低下し、非冷却]部分の高周波電位は影響を受けなかった。冷却l
は心筋虚血と同様に高周波成分を低下させると考えられる。一方、通常心電図に
はほとんど変化はみられなかった。
心筋冷却の心室筋に与える最も大きな電気生理学的影響は活動霞位の延長であ
る。この延長は再分極相の延長が主であるが、特に E再分極の第 2相が影響を受け
る61 )。しかし、活動電位の他の相(脱分極や再分極の第 1、第 3相)もある程度
は延長をしていると考えなければならない。さらに、心筋冷却時には伝導速度が
著しく延長することが知られている 62)。
以上、冷却は RMSTの一時的低下の大きな原因の一つである。虚血がなくと
もRMSTは冷却で低下しうることも考慮しなければならない。従って、
RMSTの低下に対する虚血による影響を考える場合、少なくとも心筋温が34"c 
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以上であることが必要である。 臨床的には心筋温を直接測定することは困難であ
るため、体外循環の脱血カニューレの温度(脱l(n温)で代用しでもよいと考えて
いる。実際には、体外循環蹴JJ5tl時のJ]見lfn温はほとんど全例340C以上であり、その
時点でのRMSTは低温の影響は少なくなっていると考えられる。
6. 3. 3 高カリウム液
急速心停止と虚血中のエネルギー供給維持のために、霞も一般的に用いられて
いる方法は、細胞外カリウム濃度を急速に上昇させることである。それにより細
胞内外のカリウム濃度勾配の減少と、それによる静止電位の減少が起こる。活動
電位第O相の主役である Naチャネルは、カリウムが静止電位を約一50mVまで下
げることによって不活性化されてしまう。 心停止液によってもたらされた高カリ
ウム濃度の細胞外液環境が再濯流後、完全に洗い流されない限り、種々の程度の
持続性の脱分極が続くことが予想される。このことは、 Naチャネルの開孔率低
下として HMST低下の原因の 1つになると考えられる。 しかし、心電極!モニタ
上ー、 13郵j再開後にみられる一過性心室内伝導陣容の多くは 1lI~j I旬以内に消失す
ることから考えると、高カリウムによる脱分極停止の影響は急速に薄れていくも
のと推定される。
現在多く用いられている心停止のカリウム濃度は15-35rnmol/Jである。この範
囲の濃度で、前述の如くカリウムは心筋細胞のIsl分極の早期成分 (inwardsodi-
um current)を阻止する。このカリウム濃度は、動物実験での可逆性心筋虚lfIrに
みられる細胞外カリウム濃度の第 1相の上昇1寺のカリウム濃度 (15mmol/l) と符
合するが、 RMSTに影響を与えうるカリウム濃度がほぼ一致するのは興味深い。
6. 3. 4 リドカイン
心筋保護液の添加剤として、筑波大学附属病院ではリドカインが投与されてい
るが、心筋電位に影響を与える因子として検討を要する。
リドカインは抗不整脈剤としてはVaughanWilliams分類のclass 1 bに分類さ
わ八その薬理作用には脱分極のウrnax(活動電位最大立ち上がり速度)の抑制、伝
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導速度低下がある。 class1の薬剤は Na電流の抑制二 Vmaxの抑制により、イ云導
速度を低下させ、ブロックを招来させる薬理作用を有する。 リエントリー性不整
脈であれば、その原因である伝導の一方向性ブ口ックの部位を伝導遅延により両
方向性にブロックし、不整脈の発生を防止する。また、短い連結WJの}例外収縮や
頻拍はVmaxの低下からその発生を抑える。リドカインはこれらの抗不整脈効果を
t自動再開直後に発揮することを期待して心筋保護液中に添加されている。 リドカ
インは Naチャネルのゑ1lIJ1包H美内側に作用部位があるため、その影響がなくなる時
期は不明である。しかし、通常の心停止後、心室の電気的応答はすみやかにみら
れるため、影響は再j謹流後急速に低下すると思われる。
一方、 リドカインは外液K+濃度が高くなると Vmaxの抑制効果も強くなり 63.
6 4 )、虚m165)やアシドーシス状態でも強いVmaxの抑制がみられる。本院の心臓手
術での心停止液中にはりドカインが100mgjl含まれており、成人では初回100mg、
2回目以降は50時/回投与される。このリドカインは、高 K状態と心筋虚lUl状態
にある心筋細胞に作用するため、 Vmax低下効果は増幅されると考えられる。
なお、本院で使用される心停止液中のリドカイン量は、 単位心筋あたりで比較
すると、心室性不整脈において経静脈的に 1IEI に投与される量の約 4~5 倍であ
る。また、ラットにおいて心停止を起こしたリドカイン量は20mgj250-300 g 
weightで、あるので、心停止液の約25倍と推定される。ラットではRMSTの特性
を調べるために、約6-25倍の極量を用いたが、臨床使用量では、 Na電流に与え
る影響は限定的であると思われる。
6. 4 RMST変化の意味
6. 4. 1 HMSTの計測上の特異性
心筋全体の虚血による障害を調べる点において、子討~Ï 室におけるモニタ一心亀
図は、一誘導で一部分の心筋の状態しか反映しないため不十分である。術後であ
れば通常の 12誘導心電図により各部位の虚血性変化の有無と程度を知ることが
できるが、 しかし、この方法は心筋全体の虚血の程度を求める場合、定量性に乏
しい。 RM.STは3次元vectormagnitude法を用いることにより、全方向の心電
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活動を総合していると考えられるので、その点において心筋全体の虚血による障
害を調べるには適していると考えられる。また、 filteringにより、高周波成分の
みをtl/Jjしているため、日比にたliべたように虚l(lLに対する感受性が地力nしているの
で、 RMST は二重の意味で術後の心筋~r(n降客の検出に適していると考えられ
る。
また、関心術における心筋虚1(1I時間である大動脈述、断1寺問との相関を RMS T， 
R~，伎の X ， Y， Z誘導での合計、および I誘導での R波で比較すると、 I誘導R
波高と大動脈述、断l時間との相関はみられず、また X， Y， ZのR波の合計は pく
0.05の緩い相関がみられるのみであったが、 RMSTではPく0.001の強い相関がみ
られた(図68)。心電情報のうち、 HMSTのみが心筋虚l(nと強い相関を示すと
考えられた。
6. 4. 2 関心術における変化の意味
6. 4. 2. 1 虚血と周波数成分の変化
関心術では心的j保護法を用いて虚血心停止の影響を最小限にするように努力さ
れているものの、大動脈遮断中は虚血が続いていると考えざるを得ない。虚血と
心電信号の周波数成分の変化について興味深い笑験がある。 Siege]ら56)は、イヌ
(N=12)の冠動脈左前下行校のD2議流領域に心外股電極を12f国装着後、 D2を結
紫した。 15分の虚血後、それぞれの篭極は重度虚血領域 (severe ischemia) 、~笠
度虚血領域 (lightischemia)、正常域 (normalcon trol )に分かれた。各部分
から得られた心電信号に対しfrequencydomain analysisを行い、周波数成分にわ
け、展開した。その周波数成分のうち、 peak周波数を求めた。 Normalcontrolで
のpeak周波数は平均2'6主2.8Hzであったが、 lightischemiaでは16.0士3.7Izに
減少し、 s'ev e r e i s c h e m i aでは9.8i:1.411zに低下した。このことは、虚血の程度
が強まるほど、周波数成分の機成成分は低周波数領域に移動することを示してい
る。我々が用いた臨床での RMSTはloweutを40Hzにしているが、これは
RMSTに含まれる周波数成分がpeak周波数より高周波寄りの少数部分であり、
しかも虚血後はその部分がさらに減少することを示唆している。!怠rnlにより大き
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な変動をみせるのが、低周波成分までを含む通常心電図ではなく、低周波成分を
cutした RMSTなどの高周波心電図であることの一つの根拠がここに示されてい
ると考えられる。|司論文では、それぞれの電極装着部位で生検を行い、 ATP、
CP、 lactate量を測定した。その結果は、 norrnalcontrol (ATP 23.5士4.6，CP 
20.0士3.2，lactale 29.9110.4、いずれも単位はμmolJgmdry wt)、 1i ght 
ischemia (ATP 14.7士 5.4，CP 20.9:14.8， laetate 37.0 :1: 13.0) 、 Sf~vere
ischemia (ATP 16.0士5.5，CP 12.6士4.1，lactate 64.7士26.5)であった。
light ischemiaではATPが低下し、 severeischemiaでは ATPとCPが低下し、
乳酸は虚血の重症度に応じて増加していることが示されている。さらに、虚血に
よって低下するpeak周波数と、同じく虚血により低下する ATPとCPの合計量
との相関係数を求めると、ド0.688(P<O.006)の正の相関を示したという。従って、
虚血においては周波数成分の低周波領域への移動と、高エネルギーリン酸化合物
の減少は相関するとみなすことができる。この論文ではpeak周波数のamp]itudeの
数値に関する記載はないが、周波数分布図の変化をみるかぎり、虚lflLによるpeak
周波数の amp 1 i t u deの低下はごくわずかのようである。この点も通常心電図にお
いて虚血初期では電位があまり低下しないことと関連すると忠われる。
6. 4. 2. 2 関心討すと ATP
心筋内高工ネルギーリン酸化合物を測定することにより、 ヒト心筋の虚血によ
る障害を敏感に感知できると考えられている。
一般的には、可逆的な心筋虚血(常温)のあと、心筋ATP量は減少し、その
回復には 3~ 7目安するとされている。 しかし、関心術に心筋保設j去を適切に用
いると心停止中A.TPの減少はかなり軽減される。 Vander Vusse らは、 340Cと
25<?Cでの開局史的大動脈遮断、および冷却 St. Thomas液を用いた連続大動脈遮断の
臨床研究を行った 67.68)。両者の聞には、臨床検査、術後の心機能回復度、逸脱
酵素などに有意差を認めなかったが、手術中に採取した心筋襟本の分析では、
c.ardiople'giaを用いると、虚血中のATPの減少はほとんどみられなかった。こ
れに対し、問敏的大動脈遮断グループではA.TPレベルがコントロール値に比べ
て，.3"40Cで72%、2'5OCで71%まで下がった。 CPレベルは、最後の大動脈遮断解
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除の20分後には、 Ef1Ul前レベルに戻っていた。
CPについては、 AVHで SL.Thomas液を用いた持続大動脈遮断例では虚rfil解
除後、 CPの減少はほとんどみられなかった 69)。 心臓局所冷却 (topicalcool-
ing)のみでは、心筋のCP量は、 50%に低下した。また組織ATP量は、安定し
ていたという。
また、 Ba 1 d(~rman ら 29) は cold crystalloid cardiol(~gia を m いるならば， 90 
分以内の心筋虚1Ulでは、 ヒト心筋内ATP含量はほぼ前値と同じであると報告し
た。 CP含量は60%も低下したが、再j謹流30分以内に急速に回復した。しかし、
大動脈遮断時間が90分を越えると、高:仁ネルギーリン関変化合物の供給は不ト分で
あった。
以上のように、心的j保護法を適切に用い、大重JJU~ 遮断 11寺 IHlが短ければ、商工ネ
ルギーリン酸化合物量は関心術後も保存されるが、安全限界を越えた場合、それ
らの低下が出現する。一方、心筋保護液中にプリン前駆体を投与して虚lUt後の高
工ネルギーリン酸化合物を場ゃそうとする試みもなされている I8)0 しかし、前駆
体の添加により虚l[n後のA'1'P量は{確かに憎1mするが、心機能の改善はみられな
かった。このことは、虚血後の心機能の改善にはA'1'P量だけではなく、 ATP
の利用状態の改善や制1胞内Ca濃度の適正化が必要であることを示唆している。
I~司心術後では、程度の差はあるものの ATP は減少傾向にあると考えられるが、
関心術直後の HMSTの減少は、単なる虚l(n後とは区別して考えなければならな
い。 Coldcardioplegia法の導入により、イ氏詰ム化学的心停止、添加剤の電位に及
ぼす影響を考慮する必要がある。その後に虚l(1iの本質的な問題である虚1Utl時間、
即ち関心術においては大動脈述、断時間の影響を考慮しなければならない。 tl~1 到j 再
開直後に HMSTが低下するのは、低潟、化学的心停止、添加l剤の 3者の影響が
まだ残っていると考えなければならない。もちろん低下した高工ネルギーリン酸
化合物の回復、利用率の改善も行われている途上と思われるo JLI機能良好例では
急速に 2rv 31時間程度で 1M S'fは子術白iJ倣に戻るため、i)ij3者の影響の解除お
よび高工ネルギーリン酸化合物の回復は、通常関心術では本来!順調に行われるも
のと考えられる。一方、大動脈遮断解除後 311寺間以上経過しても、 EMSTの回
復が順調でない場合 (50%前後の場合)、虚血障害がATPの回復遅延に至るレ
ベルまで達した考えてもよいと考えられる。この í~ill:イ立減衰変化に示された ATP
???
代謝上の問題が、心機能とどれだけ関係を有するかは別項で検討するが、 ATP
の減少、利用率低下が背宗にある )~l では、共通 j誌を有している。
6. 4. 3 JL¥電変化と心機能変化の関連
動物実験では、 br~lUlによる種々の変化には共通の典型的なl時!倒的経過がみられ
る。虚1(1による最初の億七2変化とキ1H包のカリウムの喪失は冠動脈結紫後早くも30
-45秒後から観察される'(1)。これらの初期の、かつ大きな変化は虚lOl後5-10分に
最大に達する。続いて、見かけの安定期(いわゆるプラトー相)になる。そして、
虚血 15-25分後から、不可逆性の系IIH包障害に移行ずる。これが常温での典型的な虚
血の時間的経過である(I • '( 2 )。虚lfIl後5-10分には静止電位は-80mVから-50mVに
上昇する。また、細胞外カリウム濃度は4mMから 15mMに上昇する。一方、 ATP
のコ二ネルギーは 57kJ/molから47kJ/molに低下する'73) (図69)。
カリウムの変化、即ち細胞内 K+の低下と細胞外 K+の蓄積は、虚r(nが電位に与
える影響を考える上で重要である。まず、その変化は!主 l(n のや~JHに3相に分かれ
ることは慨に述べた。即ち、 K・0)キIlIJ抱外i蓄積の第 1+EI、続いてプラト -+1]、つい
でゆっくりとした第 2の上昇相の 3+!~に分かれる。巌ネ~J 0) 2利]でjJJ1Wl流を行うと、
イオン分布と細胞の活気活動は急速にもとに戻るが、第 3+E1でfr1詫流を行った場
合は、部分的にしかもとに戻らない。この細胞外 Kφ濃度の蓄積の1寺I'In的経過は、
ほかのいくつかの研究"74， '(5 )でも確認されている。第 3相での再議流は、f:l}-i*流
H寺の電位異常と関連すると考えられる。
細胞外 K+蓄積のメカニズムについては、!撲の K令コンダケタンスのI白川!により、
K+の細胞外への移動が促進されると考えられている。そのような K令の制lIIJ包外へ
の移動は、 Klチャネルコンダクタンスの培加でも起こりうるし、また制1胞内
ATPの低下によってのみ開孔する Kチャネル Iいによっても起こりうる。しかし、
Kチャネルの開孔だけでは、 Ktの全体的な喪失とml分極を説明出来ない。 j主j(nに
おいてはATP依存性のNa-Kポンプの活動が低下し、そのため K'の能動的流
入が低下する。このことが、虚1ftl初期の細胞外 Ktの憎加につながっている。
以上の機序により、静止電位が低下し、これが、 m~分極電位の低下につながるも
との思われる。
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く虚1([1時におけるカテコラミンの Na 電流に与える影響>
一方、虚血n寺のカテコラミンの Na電流に与える影響も考慮されなければなら
ない。動物の冠動脈結紫実験では、虚1(1後数分以内に冠動脈IfnIAJのノルアドレナ
リン濃度が数倍に増加する'(2 )。これに一致し、 ヒトの急性心的Ijf!1!塞でも、 1(1':1の
カテコラミン濃度が異常高値を示すものが多い '77)。 虚1(1寺に交感神経末端から放
出されるノルアドレナリンが、静止電位減少により既に立ち上がりの抑制された
V maxに対し、 どのような影響をあたえるかが検討されている。
有mら78)は、摘出モルモット乳頭筋を、急性心筋側主'で報告されている Kφ滋
度に近い 13.5mM K+ TYf'oder:夜で港流し、種々の濃度 (10-6 M， 5xlO-6 M， 10・5
M)のノルアドレナリンを投与して、 N a電流、 Ca電流の変化、および Vmaxの
変化を測定した。その結果、 ノルアドレナリンの濃度が濃くなるほど、 N a í~ 流
の成分は減少し、マ maxは低下した。逆に Ca電流の成分は1mJlした。この効果は
βilt断剤で抑制され、 α遮断斉1]で抑制されないため、虚 l(Il環境下でのeAMPの Na
電流およびCa'f，底流に対する直後効果と考えられた。
ヒトの心的j虚血音1)1rLでのノルアドレナリン濃度は最大で lμMまでしか増加し
ない 79)と見なされているため、虚lU1生体内での実際のノルアドレナリンの作用は
主として、 Vmax (fast) ( N a電流)の抑制にあると考えられる。
以上まとめると、虚血部位におけるカテコラミンの Na電流系に与える影響は
iNaを抑制し、虚lUl部位における活動電位の Vmaxを、間質 K+濃度の増加と共同し
て抑制する。
以下に虚1fr1の影響が RMSTに反映される機序をフローチャートで示した。
<虚101のフローチャー卜>
①酸素供給の途絶
→ATP産生の低下
→ATP依存性の Na-Kポンプの活動が低下
→細胞外からの K+の能動的流入の低下、岡崎に ATP凋渇依存性の Kチャネ
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ルの開孔
→細胞外 K令濃度の増加](15 mM) 
→静止電位の減少
→活動電位(V max)の低下 (これらの反応は!怠J(n後 1分以内に生じうる。
②酸素供給の途絶
→交感神経の興奮
→ネIfl経端末からノルアドレナリンの放出
→細胞内cAMPのi皆川1
→ Na電流の抑制、 Ca電流の増加!
→活動電位(V max)の低下
①+② 
→ RMSTの低下
以上が虚JI1f侍の RM S '1'変化の機序と考えられる。しかし、虚血による変化が
直後的に心収縮能に及ぶためには、来H1胞内 A'1 Pの低下と、細胞内 Ca蓄積(Ca 
overload)に至らなければならない。虚1(1後の J[}ij)j細胞損傷時には、正常細胞機
能維持に不可欠なjJ突を介する Na +と Ca 2 +の電気化学的勾配が慣なわれる。HrJち、
細胞内 Ca蓄積の最初の機序は、虚血により ATP依存性の Na-Kポンプの活
野jが低下し、 N a +が細胞内に蓄積するようになることである。 Na'.が細胞内に
蓄積することにより、 N a +の濃度勾配で駆動していた Na-Ca交換の駆動能率
が低下し、細胞内 Ca 2+濃度が上昇する。さらに、虚血持続による!撲の破療によ
りCaoverloadが完成する。このため、心筋細胞の静止張力増加する(冗進すれば
stone heartにつながる)とともに、筋原線維の収納機転は阻害される。虚lfilによ
る電位と心収納能に対する影響はi時間的にも、質的にも|司ーではないが、 しかし、
ATPを介してつながる一連の変化である。
RMSTに関していえば、関心術に伴う心停止解除直後必ず低下している。 心
係数との関係では大動脈巡断解除 2時間後を経てから相関がHiて来る。 しかし、
大動脈遮断解除後、 2-3時間の時点で大動脈遮断時間(虚血時間)と HMST
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が示す高いfEJ関度に比べ、心係数と HMSTの相関は有意ではあるとはいえ低い。
この差は、 )'{}j}京線維の収納に直銭関係するゑI!IJ包内Caわの蓄積およびCa 2，の利
用率の低下はATP減少によって引き起こされるが、肢の{技法による細胞内
C a 2， の蓄積の進行の程度は初期!のATPの低下とは日IJの次元で行われているか
らではないかと忠われる。 即ち、 RMST はA'1'P の変化に電位低下を介して直
按的に対応しているのに対し、心収縮能については本質的にはCaのru'j題である
ため、 ATP低下を契機とした間段的な関係に留まっているためと考えられる。
6. 4. 4 ST上昇例における急速な変化の意味(急性虚l([lとRM S T) 
関心術において、 J自動再開後に STが上昇することが、 ときどきみられる。そ
の原因は、多くの場合、左室内に残存する空気が右冠動脈に入り、 airembolism 
となることと考えられるが、 diltiazemの使用により初めて改善をみるようなco-
ronary spasmが原因のこともある。 ST上昇の際にはRMSTの急速な低下が観
察される(図70)。
仁記の事実に触発されて行ったラットの虚lUt誘発実験でも RMSTは数分以内
に急速に低下した。 蘇生が可能であったラットにおいては、 HMSTはtlJ値に近
いレベルまで改善した。また、種々の方法によるラット心臓のpartial isch(~mia 
でも RMSTは低下した。 RMSTは!臨床的にも、また実験においても虚血に敏
感に対応する指標といえる。
虚血によるH英電位の変化は、前述の如くかなり急である。実験では、冠動脈結
設によるカリウム電位の変化は30-45秒後には現れる。また、 j謹流心臓標本を
hypoxiaにすると、その直後から議流液'i:JにATPの流出が認められる 8tj )。この
早期のATP流失は細胞内ATPとは別にj撲に極めて近い部分にA.T P poo 1 
(membrane ATP)が存在することを示唆している。このようなmernbraneATPの減
少は、外向き K電流の増加 76， 81 )とslowirrward currentの減少 82)をもたらし、
引き続いて収縮力を低下させる。
RMSTはカリウム電位の変化とそれに引き続く Na電流の減少に対応すると
考えられるので、虚血におけるカリウム電流の.vulnerabil i tyを考-えると、 ST 上
昇例において(急性虚血において)R M S Tが直ちにそれに対応する変化をみせ
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ることは、十分考えられる。従って、 RMSTは虚10に敏感な指標であり、臨床
的にも手術室や 1C U、 CCUにおける虚血感知lモニターとして使用できる可能
性を持っている。
6. 4. 5 補助循環施行例での意味
RMSTが関心術後50%前後のため IABPなどの補助循環を施行した症例に
おいて、 HMST 離脱例では蹴m~u寺 HMST が有意に回復しているのに対し、非
離脱例ではRMSTの回復はみられなかった。これは臨床的な心機能の改善と
RMSTが対応していることを示している。関心術後の重症心不全において出現
する ATPの低下が回復することにより、膜電位、 Naポンプ、 Na-Ca交換
輸送が働き、細胞内 Caわ濃度の改善、 Ca利用率の改善が起こり、心収縮能の
回復につながっていると思われる。前fUJ党不能例では ATPの!!iJ復が最終的に不十
分に終わったことが背景にあると考えられる。その結果、 HMSTも問復を示さ
なかったものと思われる。
6. 4. 6 心臓移梢症例での変化の意味(文献的考祭)
Signal-averaged ECGの心臓手術関連の患者で記録した論文は数少ない。その rj~1
で、 LaCTOi xらは心臓移嫡怒者にART方式のsignal-averagedECGを用い、 ru絶
反応とSAEのHMS 'I'の変化について調べた 83)。心筋生検法と対応させ、高度な
拒絶反応ではRMSTは明かな低下を示した(表8)。
これによれば、通常の心電図電位の集合である2:V ( 1 ，I， 1， V 1 ， V 6 )の電
位変化はほとんどないのに対し、 RMST処理をすると、感受性が増加し、さら
にlowcutを加えると有意水準が上昇することが示されている。この表は、 3方向
の電位を束ねるという vectormagnitudeの方法が基本的に感受性を強めているこ
とを示している。 filteredQHSのroot-mean-square処理によって表される平均電
位の変化は、任意の 1方向(例えば第 I誘導)や任意の数点、の電位の集合(例え
ば2:V(I，I，I，VI，Vu)) に比べて、立体的に全方向の電位を感知しているこ
とになり、こちらの方がより感受性が強いのは納得できることである。さらに周
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波数のlowcutを加えることにより、有意水準が増加したが、低周波数有?を除去す
ることにより心筋細胞傷者の感受性が増すことは、免疫性制n1泡陣答でも心電信号
の高周波数成分が減少することを示しており興味深い。彼らは、 この原因として
細胞腫脹による電気伝導性の低下を推測しているが証明はしていない。
6. 4. 7 病態と HMST'
心臓手術、補助循環を必要とするような重症心不全、短期間の虚lULのいずれも
RMSTに影響を与え、 RMSTはそれぞれ特徴的な変化を示す。すなわち、開
心術では、一過性に低下し、数時間の経過を経て前値に戻る。その低下の程度は、
その時点での臨床的心不全の程度を反映する。補助循環を使用するような重症心
不全症例では、 HMST の問復の有無が、補助循環商tJHtの可否に正確に反映する。
また、短期間の虚nilに対し、 RMSTは分の単位で反応し、虚lIllには低下し、再
Wl流で回復する。この関係を図71に示した。 1]ち、いずれの病態も Naチャネル
のVmaxを低下させるが、細胞全体のAT r)の洲渇と悦iくl刻)lliするのは一郎の関心
術旋伊tl(長期1大量1}UR 遮断等)と布HD)J循環施行心不全症例と考えられ、 H M S'1'回
復の遅延と関連すると忠われる。短期間の虚血の場合は、おそらく)撲に局在する
membranolls ATPの流出がJ英電位に影響を与え、その結果短時間で HMSTに影響
を与えているのであろう。 RMSTはそれぞれの病態に対応した変化をみせるの
で、 RMSTを解釈する上では、病態の杷探も無視できないと考えられる。
6. 5 まとめ
虚101は酸素供給の低下により ATPの供給を低下させ、!僕'選1'lに影響を与える。
それにはカリウム勾配に関係するものと Ca電流に関係するものがあるが、 Ca
電流系に影響を与えるアドレナリンとプ仁!プラノ仁lー ルをflいたラットの実験で
はRMSTに与える影響は決定的ではなかった。 HMSTはCa電流系にはあま
り影響を受けないようである。 Naチャネルを 151害するリドカインの影響が決定
的であったため、 HMS'}、の虚lfnによる影響は Na電流を介すると考えられる。
また、 RMSTは虚J(nに反応して低下することが、臨床データに加えて、動物
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実験でも再現された。
今までの考察により、 HMSTが虚血を敏感に反応する背景として、
①HMSTは心筋全体から、心電信号の高周波成分を抽出している。
②高周波成分は活動電位の第 0相の Na電流を反映している。
Q)Na電流は虚血による膜を介する K勾配の変化、虚血u寺の内因性カテコラミン
の作用に敏感に反応して低下する。
という事柄が見いだされた。従って、 HMSTは心筋虚101に敏感に反映すると考
えられる。また、心筋虚血に伴い、好気的酸化的リン酸化が行われなくなるため
ATPの低下をきたす。このことは 心収縮に必要な細胞Caわ動態のうち少な
くとも Ca 2+の筋小胞体のuptakeはATP依存性であるため、心収縮の低下をも
たらす。この点において心筋虚血時の心筋細胞の収縮力低下と HMSTの低下は
連動すると考えられる。
以上の理由により、 HMSTは関心術後の虚Ifnによる心機能障害の程度を反映
していると考えられる。ただし、関心術における心筋虚血の特殊性として、冷却
心停止法の電位に与える影響も考慮する必要がある。その点については、術後 1、
2、 31時間目での統計的検討により、術後 2時間目以降であれば、その影響を脱
し、 RMSTは心筋虚血と心機能低下の程度を反映すると考えられる。
7. 結論
術後の HMSTの変動は心臓の手術負荷からの回復過程を心篭情報として反映
していると考えられる。その背景にはATPの低下、利用率の低下を共通点とし
た膜電位およびCa動態の異常があるものと考えられる。従って、①関心術後で
は、 HMSTを測定することにより、心筋の電気的viabilityを直接的に、心筋の
収縮力を間接的に推定することが可能である。@補助循環を必要とするような心
不全症例では、 RMSTの低下の程度をみることにより、また RMSTの回復の
程度をみることにより、心不全の状態と回復の兆しを知ることが可能である。③
また、連続的に測定することにより、 spasmや一過性心筋低溢流による虚血の心筋
に対する影響をリアルタイムで、また高い感度で知ることが可能である。このよ
-49-
うな臨床的手段は他には知られておらず、 この点において HMSTは臨床的危有
用性が高いと考えられる。
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図1
術前のRMSTの平均値
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図2 術前のRMSTの平均値
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(μV) 年齢とRMST (N= 154) 
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図3 術前の RMSTと年齢
-64-
表l 疾患別にみた術前のRMST
くpv?:1J!~ 
tE 回MfREL←Eー一壬一←L-一ーiしr一1旦一二V巴1I旦04R」EL旦一Eq-E一一一M S JN× E S
D V R I NS I pくo. 0011 
ASD I NS I pく0.05 I 
術前R~IST
2:20 
2e防
180 -----168士72・
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とえ
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80 
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N=18 N二15 N=39 Nニ29 N二8 N=21 
図4 疾患別にみた術前のRMST
-65-
(μV) 
500 
tJ) 300 
還E正 2001 
100 
G 
O 
左心重量と術前RMST (N=96) 
• 
• 
• • 
• 
• 
.、ac.、.33?f‘2..-・1
'‘ • 
• 
• 
Y=O.023X+93.66 
r=0.044 
t=0.424 
p二0.6724(NS) 
100 200 300 400 500 (g/m) 
左心重量
図5 術前の RMSTと左心重量
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表2 疾患別にみた術前の左心重量
< t値> (unpaired T test) 
|百円τ-Eす F
x x 
x x 
一一 x 
「ーー 一 同一 一一AVR M S CABG MH 
巨川ICAEL亙-丘-立一-
× × × 
7.598 
一一一
× × 
5.759 4.858 × 
一 ・・ー-
FM V R R 
1 .738 4 . 1 7 2.570 
1 . 6 1 6 4.330 2.179 O. 178 
一一一 - 一一一一一一一一一一一-
A S D 5.046 1.436 4 . 142 2.887 
<p value > 
AVR M S CA B c ~M R 
A V R × 
一一一一一
M S p<O.OOl × × 
C A B G p<O.OOl p<O.OOl × 
MR NS p<O.OOl pく0.05
一一一一一一一一一 一一一一o V R NS pくo.001 pく0.05 NS 
一一一一一
iA S D pく0.001 NS pく0.001 pくo. 01 
? ????
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-・ー 19り??--189士82._・ー__ _ 200 
日
"'-" 150 
切
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白
AVR MS CABG MR DVR ASD 
N=16 N=15 N二27 N=29 N=B N=6 
図6 疾患別にみた術前の左心重量
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開心術前後のR}vlSTの変化
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成人関心術
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離脱時
術前
関心術前後の%RMSTの変化(各術前値を 100%とした)
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図7
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体外循環離脱時における重症度別の%RMSTの変化
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体外循環髄脱時心停止前
図8
表3 疾患別にみた体外循環離脱時の%RMSTの比較
- 離脱時 %RMST
1.ff:例数川31475| 1 54士24
68=t27 
78 =t 50 
75士32
55士32
97士26 τ十i
くtf直> (unpaired T test) 
戸- AVR M S CABG MR DVR ASD 一「
× × × × × 
1.510 × × × × 
C A B G 1 .896 0.696 × × × 
MR 2.263 0.665 0.253 × × 
D V R 0.081 0.929 1.146 1.399 × 
A S D 4.864 2.892 1 . 411 2.217 3 . 167 
<p value> 
一ー 一
AVR M S CABG MR DVH ASD 
A V R 一 × × × × 
M S NS × × × 
C A B G N S NS × × 一 時 一一一一一一 一一一一'一一一一一
MR pく0.05 NS NS × × 
D V R NS NS NS NS × 一一A S D pく0.001 pくo. 01 NS p<0.05 L__Pく0.005
%RMST 
体外循環書創見直後
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図9 疾患別;にみた体外循環離脱時の%RMSTの比較
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表4 疾患別にみた手術翌日の%RMSTの比較
翌日 %RMST 症例数(N ) 
配 106:t52 11 89士37 9 
にMhOt企EVSE -BR G 
106士37 29 
103士38 15 
79士18
113士37 12 
ER一円~~rs~ 下主戸町一二但E二|守二
Ic A B G I 0 . 0001 1 . 172 I 一 寸一一一支一一1 x 1 
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160 
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翌日値
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図10 疾患別にみた手術翌日の%RMSTの比較
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図1 大動脈遮断解除 1時間後における心係数(C 1 )と%RMSTの相関
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図12 大動脈遮断解除2時間後における心係数(C 1 )と%RMSTの相関
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図13 大動脈遮断解除 3時間後における心係数 (C1 )と %RMSTの相関
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(μV) 大動脈遮断時間と%RMST(体外循環離脱時) ( N二113)
• Y=-O.276X+98.33 
r=-0.280 
t=3.075 
p<O.005 
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図14 大動脈遮断時間 (AoCCT)と体外循環離脱時における
%RMSTの相関
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大動脈遮断時間が120分未満の症例と 120分以上の症例の体外循環離
脱時の %RMSTの比較
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図16 大動脈遮断時間と大動脈遮断解除後 1時間目の%RMSTの相関
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図17 大動脈遮断時間と大動脈遮断解除後 2時間目の%RMSTの相関
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図18 大動脈遮断時間と大動脈遮断解除後 3時間目の%RMSTの相関
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図19 体外循環離脱時間と体外循環離脱時における %RMSTの相関
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体外循環離脱時間とRMST
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体外循環が60分未満の症例と60分以上の症例の体外循環離脱時の%
RMSTの比較
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図21 体外循環離脱時間と大動脈遮断解除後 1時間目の%RMSTの相関
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図22 体外循環離脱時間と大動脈遮断解除後2時間目の%RMSTの相関
-83-
(χ) 
• • 
L 100 
ト5υE 位~ー3 こ
50 
• 
。。
体外循環離脱時間とχR門ST3時間値
• 
• ， 
• ¥ ~ ~ 
250 500 
離脱時間
• 
(m i n)
Y=-O.161X+85.82 
r=-0.405 
t=3.376 
pく0.005
図23 体外循環離脱時間と大動脈遮断解除後 3時間目の%RMSTの相関
-84-
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図24 手術室での CPK-MBと体外循環離脱時における %RMSTの相関
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図25 手術室での CPK-MB値 (501U/1および150IUハを境界値として
症例を 3群に分割)と体外循環離脱時の%RMSTの比較
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図26 手術室での CPK-MBと大動脈遮断解除後 1時間目の%RMST
の相関
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翌日の CPK-MBと翌日の%RMSTの相関
-88-
図27
CPK-MBの群問械定
(RMS T(ま体外循環3時間後〉
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手術室でのCPK-MB値を50IUjlと150IU/lで3群に分けた症例
での大動脈遮断解除後3時間目の%RMSTの比較
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図28
CPK-MBの群問械定(翌日値)
(RMSTは翌日値)(覧)
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翌日の%RMSTの比較
-90-
図29
[ RMSTの回復】
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IABP離脱症例での%RMSTの変化
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IABP最終IA8P導入前術前
図30
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図31
補助循環非離脱症例
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図32 補助循環非離脱症例の RMSTの変化と血行動態
(上から心係数、 JMj動脈拡張JOl圧、r;v P" l(n圧、 J亡、拍数、 l1MST、下段は実例)
(みかけの血圧はIABPにより保たれているがH.MSTとC1は低い)
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補助循環離脱症例
8.0. 69歳男性
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図33 補助循環離脱症例のRMSTの変化と血行動態
(上から心係数、肺動脈鉱5長期圧、 CVP 、 l血圧、 Jl~\ 芥i 数、 RMST、下段は笑例)
(IABPの効果により、 RMSTは回復した。 CIはそれより遅れて回復した。)
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長期補助補助循環から車間見した症例
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図34
上段:大動脈遮断解除後10時間までの経過
中段:大動脈遮断解除後250時間までの経過
下段:大動脈遮断解除後250時間までの経過
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図35 長期補助循環から離脱した症例での RMSTの変化と血行動態
(補助循環中血行動態は変化しないが、 HMSTは改善を示す)
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Rat 
a -b: X軸(双極)
d: Y軸(単極)
c: Z軸(単極)
e:不関電極
図36 ラットにおける電極装着部位
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?
?
(μV) 
75 
開胸による心筋虚血とRMST (Rat. N=6) 
Pく0.05 Pく0.001
50 
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。
肺虚脱前 3 min 
33士13 24 +9 
6 m in (肺虚脱後〉
1 +7 (μV) 
図37 開胸による心筋虚血と RMSTの経時変化
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(皿V) 開胸による心筋虚血とE誘導電位 (Rat. N=6) 
1.0 
0.5 
肺虚脱前 3 min 6 min (肺虚脱後)
0.51土0.20 0.49土O.26 O. 50 + 0 . 35 (m V ) 
図38 関胸による心筋虚血と I誘導電位の経時変化
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lung collapse and pH change in rat heart 
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?????「?
四歌手本;;ー
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7.10 。 2 3 4 「? 6 7 (m i n)
(Time after lung collapse) 
図39 両側肺虚脱による心筋pHの変化
(虚脱 1分後より pHは低下し始め、心筋虚血が進行した)
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I誘
関胸直前
RMST 
QRSD 
20.8μV 
81 ms 
呼吸停止 1分後
RMST 
QRSD 
23. 1μV 
97 ms 
図40 関胸によるラットの心臓虚血と RMSTの変化(1 ) 
S: filtered QRSの開始点 E: filteredQHSの終了点、
chart speed : 200 mm/sec 
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ラット#1 
呼吸停止 3分後
RMST 
QRSD 
21.0μV 
99 ms 
呼吸停止6分後
RHST 
QRSD 
12.7μV 
109 ms 
図41 関胸によるラットの心臓虚血と RMSTの変化(2 ) 
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ラット #1
関胸直前 呼吸停止 3分後
iS 
ih;[1_il 
RMST 58.0μV RHST: 39.7μV 
図 42 開胸による虚血と人工呼吸による蘇生(1 ) ラット #2
-.103 -
呼吸停止 6分後 呼吸停止 7分後
RMST 22.9μV HMST 3.7μV 
図 43 関胸による虚血と人工呼吸による蘇生(2 ) 
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判ag
10μV 
i;v!¥1li:; 
ラット #2
人工呼吸開始 3分後 人工呼吸開始 7分後
iv凡
RHST 32.4μV RHST 44.1μV 
図 44 関胸による虚血と人工呼吸による蘇生(3 ) ラット #2
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図 45 関胸による虚血と人工呼吸による蘇生(4 ) ラット #2
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図 46 大量急性脱血(5 m 1 )による虚血と RMST (1) 
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filtered 
QRS 
I 
RHST 
処置前
33.0μV 
5ml脱血後
E 
5 
RMST 19.4μV 
図 47 大量急性脱血(5 m 1 )による虚血と RMST (2) 
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iltered 
RS 
3 ml返血直後
RMST 25.3μV 
3ml返凶13分後
RMST 28.8μV 
図 48 大量急性脱血(5 m 1 )による虚血と RMST (3) 
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円ag
10μV 
filtered 
QRS 
I誘導
5ml返血直後
RMST : 31.5μV 
図的大量急性脱血(5 m 1 )による虚血と RMST (4) 
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(μV) 
民階的脱血による虚血とRMST
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図 50 段階的脱血による虚血と RMST
( 1 m 1づっ脱血し最大7mlまで脱血と 1m 1づっの全両返血)
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脱凶1sij 
filtered 
QRS 
H誘導
E 
RHST 41.7μV 
6 m 1脱血
??? ????、?、 ? 29.0μV 
図 51 段階的脱血による虚血とRMST(1) 
( 1 m 1づっ脱血し最大7m 1まで脱血と 1m 1づつの全両返血)
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7 m 1脱1UI 7 m 1返血
S 
HMST 19.2μV RMST 41.9μV 
図 52 段階的脱血による虚血と RMST(2) 
( 1 m 1づっ脱血し巌大 7m 1まで脱血と 1m 1づつの全両返血)
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図 53 1 VC occl us ionによる虚血と RMST
(IVC occlusion は 12min) 
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処置前
I誘導
E 
S 
RMST 19.8μV 
1 V C閉鎖 2分後
HMST 18.3μV 
図54IVC occlusionによる虚血と RMST(1) 
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?
1 V C閉鎖 8分後
filtered 
QRS 
RMST 15.4μV 
1 V C開放 2分後
?
?
? ?、?、? 25.4μV 
図 55 IVC occlusionによる虚血と RMST(2) 
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図 56 LAD ligation (冠状動脈左前下行枝結紫)による虚血と RMST
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処置前
iltered 
RS 
RMST 
LAD結業 3分後
E 
????、 ， ?
? 16.8μV 
Hag 
10μV 
imV 「し
25.0μV 
~ 57 LAD ligation (冠状動脈左前下行枝結索)による虚血と RMST(l)
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filtered 
Ql1S 
LAD結殺 16分後
RM S T : 12.5μV 
Hag 
10μV 
58 LAD ligation (冠状動脈左前下行枝結業)による虚血と RMST(2) 
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表5 リドカインの投与とRMSTの変化
リト'カイン 5 mg (N=2) リトeカイン 10田g(N=3) リト'カイン 20 mg (N二2)
投与前 投与後 投与前 投与後 投与前 投与後
ト一一一一一一一
27.5 23.2 42.0 23.0 32.0 3.2 
34.3 26.5 20.9 10.1 38.8 。
27.5 14.5 
30.9 24.8 30.1 15.9 35.4 1.6 
士 3.4 i: 1.6 士 8.8 十 5.4 + 3.4 士1.6
N. S. Pく0.05 N.S. 
一
(単位はμV)
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QRS 
I 
投与前 リドカイン 5mg IV 
E 
S 
RMST 34.3μV RMST 26.5μV 
図 59 リドカイン 5mgの投与と RMSTの変化
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Mag 
10μV 
-. " 
投与前 リドカイン lOmg1 V 
E 
S 
RMST 27.5μV RMST 1 4 . 5μV 
図60 リドカイン 10mgの投与と RMSTの変化
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図 61
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の投与と RMSTの変化
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リドカイン 20mgの投与と RMSTの変化図 62
ト吋
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図 63 アドレナリン 0.02mgの投与と RMSTの変化
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プロプラノロール O.lmg と RI\~S Tの変化
(μV) 1 
(Ra t， ~~= 1 ) 
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31.3士8.4 24.4士6.4 30. 5 + 8 . 9 (μV) 
図 64 プロプラノロール 0.1mgの投与と RMSTの変化
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疾患別の術前の心エコーでの左室砿張末期径 (LVDd)表6
一一一一一ームヱむし(cm) -|症例数LNJ
AV R I 5.6士1. 3 I 16 
M S I 4.1士o. 1 I 16 
C A B G 5.010.6I 33 
M H 5.71 0.9 I 29 
DVR 5.611.2 I 9 
A S D ¥ 4.0士o. 5 I 6 
く t値>
」 一一広V1IZ--同す一一一E三豆可二FE--二コE-E二二平
日R寸討r一一千十三ー イ- C 十 ~ -1-
心エコー のLVDd
術前
、 ?
?， ， ，?? ?， ，?? 、
8 -
7 
6 
亡、J
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4 
3 
1 
??〉?
。
ASD 
N二6
DVR ~fR 
Nニ29
CABG 
N=33 
MS 
N=16 
AVR 
N=16 Nニ9
疾患別の術前の心エコーでの左室拡張末期径 (LVDd)
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図的
表7 疾患別の術前の心胸郭比
CTH (%) ~II~ 例数(N ) 
A MVS115564±±55..71 9 8
CABG I 51士4.914 
M H I 65士8.7 I 11 
A DV S R D 6575士310.7.2_L 一ー;里i一
一一!A--Y R_コ平二三引竺ヨE1二日一一
く pvalue> 
一 一一
AVH M S CABG 
AVR 
M S 
CABG 
MH 
DVR 
A S D 
ロヨ
ε『
に;コ
× 
NS 
p<0.05 NS 一 一一一 三二'=~ιE~_~三13:三一pく0.05
pく0.05
NS 
(%) 
90 
80 
70 
pく0.005
pく0.05
NS 1ιl三ι三三i-
心胸郭比 (CTR)
術前
-・ー・・・ー-----65士8.7--'65士3_7--"""" 
60 ー-56士5.1-"-"54士5.7-・
51士4.9
50 
40 
3O 
20 
10 
@ 
AVR MS CABG ~iR DVR ASD 
N=9 N二8 N=14 N=14 N二3 N=6 
図 66 疾患別の術前の心胸郭比
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活動電位におけるNaゴンゲクタンスと Caコンゲクタンス
心筋活動電位の Na+に依存する部分と Ca2寸に依存する部分
図上:塩化カリウム充填微小電極にて託録された総活動電位
図中:
図下:
450 300 150 
図 67
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Naコンゲクタンスの変化
Caコンゲケタンスの変化
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の相関 (R M S Tが一番相関が強い)
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図68
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(ref. NO.73の文献より)
Relative time x 
図 69 虚血における経時変化(上段より、静止膜霞位、細胞外K濃度、
細胞内 Na濃度、細胞内Ca濃度、 ATPエネルギー量)
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Y.1. 47歳 僧帽弁交連切開術後心不全 (RMST，単位 :μV)
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ー
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門:ト1¥ 
拍動再開直後
i-一仁一..と~ 1 : 
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li- h: 35 
・1I1
coronary spasm (+) 
. 
拍動再開1時間後
.ー-
1 O~ 
~1_" : 
図 70 S T上昇により RMSTの急激な低下を示した 1例
表8 心臓移植後の拒絶反応における HMSTの減少
N=16 severe rejection. での減少率(~) I p VallJe 
2:V (1 ，Il， I，Vt，Vu) -3.31士25.61 NS 
RM S T (lJnfiltered) -21.18土24. 13 pく0.05
R M S T (low clJt=25I1z) -22.21士23.42 pく0.01
R M S l' (low cut二70Hz) -22.26士21.51 pく0.01
(Lacrojx T， et al. J Am Coll Cardiol 19:553-558，1992より)
本 severerejection .広範な細胞浸潤を伴うが、心筋綾死のないもの。
もしくは、心筋壊死をみられるもの。(出血を伴うことも
ある。)治療を要する。
本 mildrejection : 限局された細胞浸潤のみられるもの。治療を要しない。
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RMST= 
1 ) 
Cardioplegia + i5chemia (]ong term) 1 
Na channel 
1 )関心術症例
2) 
~- 1 profound 1 
! heart 
lfailure 
2 )補助循環を必要とする重症心不全
3 )急性虚血 (coronaryspasm等)
図 71 各病態がRMSTに与える影響(模式図)
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略語集
~ 監R査T中 a_Qelli 旦E 旦杢語亘1Arrhythmia Research Technology， lnc. ART社
ASD atrial septal defect 心房中隔欠損症
ATP adenosine triphosphate アデ jシン3燐酸
AV R aortic valve replacement 大動脈弁置換術
AoCCT aortic cross-cla田pti殴e 大動脈遮断時間
BVAD biventricular assist device 両心室補助装置
CABG coronary artery bypass grafting 冠状動脈バイパス術
~ardioplegia 心停止法(淑)
CCU coronary care unit 冠動脈疾患、集中治療室
C 1 cardiac index 心係数
CP creatine phoshate ケレアチンリン酸
CPK-MB creatine phoshokinase -MB CPK のMB7イソ十イム
C T R cardio-thoracic ratio 心胸郭比
DVR double valve replacement 大動脈弁僧帽弁置換術|
ECC extracorporeal circulation 体外循環
1 A B P intraarotic balloon pumping 大動脈ハ， k-ンJ¥0 ンrO ンケ e
1 C U intensive care unit 集中治療室
1 V C inferior vena cava 下大静脈
1 V S T intraventricular septal thickness 心室中隔厚
LAD left anterior descending artery 冠動脈左別下行校
L 0 S low 0口tputsyndrome 低心拍出量症候群
L P late potential 遅延電位
LVDd left ventricular diastolic diameter 左室拡張末期径
MR 同itralregurgitation 僧 l宿弁閉鎖不全症
MS mitral stenosis {曽帽弁狭窄症
MVR 同itralvalve replacement 僧!掲弁置換術
PTCA percutaneous transluminal coronary angioplasty 
PWT posterior wall thickness 左室後壁厚
|Q R S D QRS duration filtered QRS の時間
R M S 40 root-mean-square 40 QRS終末より 40msのRMS
RMST root-mean-square total QRS全体の RMS
SAE signal-averaged ECG 体表心電加算平均法
VCM-3000 7ケタ 9電子製心電計
Vf ventricular fibrillation 心室梨1動
V田ax maximu田 velocity 最大速度
VT ventricular tachycardia 心室頻tr，
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本論文を終えるにあたり、本研究の御指導、街J;校関を賜りました筑波大学臨床
医学系堀 原一教授に深甚なる謝意を表するとともに、本研究を終始直波御指導
頂いた筑波大学臨床医学系三井利夫助教授に深謝いたします。また多くの御助言
を頂いた筑波大学臨床医学系(循環器外科、呼吸器外科グループ)の諸教官、手
術室、 1 C U、病室にてご協力を頂いた循環器外科レジデントの諸学兄、実験に
御協力いただいた筑波大学大学院医学研究科生理系専攻循環器外科グループの諸
学兄、および実験技官の諸氏に感謝いたします。
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